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RESUMO 
 
INTRODUÇÃO: O diagnóstico e terapia antirretroviral precoce em lactentes, 
infectados pelo HIV por transmissão vertical, reduz a progressão do HIV e 
comorbidades que podem levar ao óbito. OBJETIVO GERAL: Avaliar o perfil 
clínico e epidemiológico em uma coorte de crianças e adolescentes com aids, 
infectados por transmissão vertical do HIV, por um período de onze anos, 
atendidos em hospital estadual de referência, no Estado do Espírito Santo. 
OBJETIVOS ESPECÍFICOS: 1. Descrever a frequência das comorbidades 
diagnosticadas após o diagnóstico de HIV e verificar sua distribuição, segundo 
dados demográficos, epidemiológicos e clínicos, e segundo a classificação dos 
casos em uma coorte de crianças e adolescentes com aids. 2. Avaliar os 
fatores preditores de risco de progressão para aids e óbito e causas de morte. 
3. Estimar a taxa de sobrevida. MÉTODOS: Coorte retrospectiva de crianças e 
adolescentes infectados pelo HIV, por transmissão vertical (TV), atendidas no 
Serviço de Atendimento Especializado (SAE) do Hospital Infantil Nossa 
Senhora da Glória (HINSG), de janeiro 2001 a dezembro 2011, em Vitória – 
ES/Brasil. A coleta de dados foi realizada em protocolo específico padronizado, 
e dados sobre as comorbidades, mortalidade e sua causa básica foram obtidos 
dos prontuários médicos, da Declaração de Óbito e do banco de dados SIM 
(Sistema de Informação sobre Mortalidade). O diagnóstico de aids e 
comorbidades foi de acordo com CDC (Centers for Disease Control and 
Prevention)/1994. RESULTADOS: Foi arrolado um total de 177 pacientes, 
sendo 97 (55%) do sexo feminino; 60 (34%) eram menores de1ano, 67 (38%) 
tinham de 1 a 5 anos e 50 (28%) tinham6 anos ou mais de idade no ingresso 
ao serviço. A mediana das idades na admissão foi de 30 meses (Intervalo 
Interquartis (IIQ) 25-75%: 5-72 meses). Em relação à classificação clínico-
imunológica, 146 pacientes (82,5%) apresentavam a forma moderada/grave no 
momento do ingresso no Serviço e 26 (14,7%) foram a óbito. Os sinais clínicos 
mais frequentes foram hepatomegalia (81,62%), esplenomegalia (63,8%), 
linfadenopatia (68,4%) e febre persistente (32,8%). As comorbidades mais 
frequentes foram anemia (67,2%), pneumonia/sepses/meningite - primeiro 
episódio (64,2%), OMA/sinusite recorrente (55,4%), infecções bacterianas 
xi 
 
graves recorrentes (47,4%) e dermatites (43,1%). Encontrou-se associação 
entre classificação clínico-imunológica grave e ingresso no serviço com menos 
de um ano de idade com algumas comorbidades (p<0,001). O tempo total do 
acompanhamento dos pacientes foi de 11 anos, com mediana de cinco anos 
(IIQ: 2-8 anos). No final do período estudado, 132 (74,6%) pacientes estavam 
em acompanhamento, 11 (6,2%) foram transferidos para outros serviços eem 
oito (4,5%) houve perda de seguimento. Quanto ao óbito, observou-se uma 
redução de casos ao longo do tempo. A maioria dos pacientes que foram a 
óbito deu entrada no serviço com classificação clínica imunológica grave (77%-
20/26), apresentava anemia moderada/grave e estava em uso de terapia 
antirretroviral (TARV) por mais de 3 meses (17/24-71%).Os principais fatores 
de risco para o óbito foram: faixa etária < 1 ano (p=0,005), pneumonia por P. 
jirovecii (p=0,010), percentual de linfócito T CD4+ nadir <15% (p=0,012), 
anemia crônica (p=0,012), estágio clínico imunológico grave (p=0,003), 
infecções bacterianas graves recorrentes(p=0,003) e tuberculose (p=0,037). 
Ter iniciado TARV antes dos 6 meses de vida (diagnóstico e tratamento 
precoces) foi associado à sobrevida(OR 2,86, [Intervalo de Confiança (IC) de 
95%: 1,12-7,25] p=0,027).O principal diagnóstico registrado para os óbitos 
foram infecções bacterianas graves (12/21-57%). Foi encontrada uma elevada 
taxa de sobrevida, com 85,3% de probabilidade de sobrevivência por mais de 
10 anos (IC 95% 9,6-10,7). CONCLUSÕES: A maioria das crianças teve 
diagnóstico tardio da infecção pelo HIV aumentando o risco de progressão para 
aids e óbito por falta de tratamento precoce. A tendência de mortalidade das 
crianças infectadas pelo HIV se mostrou uma constante com queda nos dois 
últimos anos do estudo, e ainda persistem as infecções bacterianas como 
maior causa de óbito. Portanto, melhoria no cuidado pré-natal e 
acompanhamento pediátrico com vista ao diagnóstico precoce das crianças 
infectadas verticalmente devem fazer parte do cuidado integral à criança com 
aids, o que poderia reduzir a mortalidade destas crianças. 
 
PALAVRAS-CHAVE: 1. Síndrome de Imunodeficiência Adquirida. 2. HIV. 3. 
Criança. 4. Adolescente. 5. Comorbidade. 6. Mortalidade. 7. Sobrevida. 
8.Transmissão Vertical de Doença Infecciosa. 
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ABSTRACT 
 
BACKGROUND: Early diagnosis and antiretroviral therapy in infants infected 
with HIV through vertical transmission, reduces HIV progression and 
comorbidities that can lead to death. OBJECTIVE: The goal of this study was to 
describe the frequency of comorbidities and to verify their distribution according 
to demographic, epidemiological and clinical data; to evaluate risk factors for 
progression to death, late diagnosis and trend of mortality in a cohort of children 
and adolescents infected by HIV vertical transmission in a reference hospital in 
the state of Espírito Santo. SPECIFIC OBJECTIVES: 1. To describe the 
frequency of comorbidity diagnosed after the diagnosis of HIV and verify their 
distribution according to demographic, epidemiological and clinical data, and 
according to the classification of cases in a cohort of children and adolescents 
with AIDS. 2. To evaluate the progression of predictors of risk factors for AIDS 
and death and cause of death. 3. To estimate the survival rate. 
METHODS: Retrospective cohort study of children and adolescents infected by 
HIV by vertical transmission (VT), treated at the Hospital Infantil Nossa Senhora 
da Glória (HINSG) from January 2001 to December 2011 in Vitória - ES / Brazil. 
Data collection was carried out in a specific protocol standardized, and data on 
comorbidities, mortality and its underlying causes were obtained from medical 
records, death certificates and SIM database (Mortality Information System). 
The aids diagnosis and comorbidities were according to CDC(Centers for 
Disease Control and Prevention)/1994. RESULTS: From a total of 177 patients, 
97 (55%) were female and 60 (34%) were less than 1 year, 67 (38%) had 1-5 
years and 50 (28%) were 6 or more years old at enrollment into the service. 
Median age at admission was30 months (IQR 25-75%: 5-72 months). In relation 
to clinical and immunological classification (146, 82.5%) had a moderate / 
severe status at the time of entry into service and 26 (14.7%) died. The most 
frequent clinical signs were hepatomegaly (81.62%), splenomegaly (63.8%), 
lymphadenopathy (68.4%) and persistent fever (32.8%). The most frequent 
comorbidities were anemia (67.2%), pneumonia / sepsis / Bacterial Meningitis 
(64.2%), Acute Otitis Media (AMO)/ recurrent sinusitis (55.4%), recurrent severe 
bacterial infections (47.4%) and dermatitis (43.1%). An association was found 
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between clinical and immunological classification in a severe form and entry into 
service at less than one year old with few comorbidities (p<0.001). The total 
time of the follow-up of the patients was 11 years, median of five years 
(interquartils range, IQR: 2-8 years). At the end of the study period 132(74.6%) 
patients were followed up, 11 (6.2%) were transferred to other services and 
eight (4.5%) were lost to follow-up. Regarding death as an outcome we 
observed a reduction of cases over time. Most patients who died were admitted 
to the service with classification of severe immune clinical status (77 % -20/26) 
had moderate / severe anemia and were on HAART for more than 3 months 
(17/24-71 %). The main risk factors for death were: age <1 year (p=0.005), 
P.jirovecii pneumonia (p=0.010), the percentage of T lymphocyte CD4 + nadir 
<15% (p=0.012), chronic anemia (p=0.012), severe clinical and immune 
status(p=0.003), recurrent severe bacterial infections (p=0.003) and 
tuberculosis (p=0.037). Having started HAART before 6 months of life (early 
diagnosis and treatment) was associated with being alive (OR 2.86, [CI 95%: 
1.12 to 7.25] p=0.027). The principal diagnosis recorded for deaths were severe 
bacterial infections (12/21-57%). A high survival rate was observed, with 85.3 % 
probability of survival for more than 10 years (95%CI: 9.6-10.7). 
CONCLUSIONS: Most children that had late diagnosis of HIV infection also had 
an increased the risk of progression to aids and death because of lack of early 
treatment. The trend of mortality of HIV-infected children showed a steady 
decline in the past two years of the study, and bacterial infections persisted as 
major cause of death. Therefore, improvements in prenatal care and pediatric 
follow-up with a view to early diagnosis of vertically infected children should be 
part of comprehensive care for children with AIDS which could reduce mortality 
of these children. 
 
KEYWORDS: 1. Acquired Immunodeficiency Syndrome. 2. HIV. 3. Child. 4. 
Adolescent. 5. Comorbidity. 6. Mortality. 7. Survival 8. Infectious Disease 
Transmission, Vertical. 
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1 APRESENTAÇÃO 
Após trinta anos do início da epidemia da aids e 20 anos após o primeiro 
estudo demonstrando a eficácia de zidovudina em reduzir a transmissão 
vertical do HIV [1], os casos de aids por transmissão vertical continuam a 
ocorrer em todo mundo. No Brasil, no ano de 2013, ocorreram 374 novos casos 
de aids em menores de cinco anos, com uma taxa de detecção de 2,7/100.000 
habitantes, e, do total acumulado de casos de aids em crianças, a maioria 
ocorreu devido à transmissão vertical do HIV (99,6%) [2]. A avaliação das taxas 
de transmissão vertical do HIV no Brasil tem sido objeto de vários estudos [3] 
[4] [5] [6]. O primeiro estudo multicêntrico nacional observacional que avaliou a 
transmissão vertical no país foi conduzido entre os 20 Estados da Federação e 
o Distrito Federal nos anos de 2000 e 2001, e incluiu a avaliação no Estado do 
Espírito Santo com a participação do serviço de infectologia do Hospital Infantil 
Nossa Senhora da Glória de Vitória (HINSG), e fizemos parte do Grupo de 
Estudo da Sociedade Brasileira de Pediatria para Avaliar a Transmissão 
Materno Infantil do HIV [5]. Desde então, temos acompanhado a coorte de 
crianças que se infectaram por transmissão vertical do HIV, fazendo parte do 
grupo gestor da Secretaria de estado da Saúde no Projeto da Redução da 
Transmissão Vertical do HIV no estado. 
No estudo multicêntrico nacional observacional que avaliou a transmissão 
vertical, foram 2.924 crianças envolvidas, acompanhadas em 63 serviços 
médicos situados em cinco macrorregiões geográficas do país, e a taxa de 
transmissão foi de 8,6% (Intervalo de Confiança (IC) de 95%: 7,2-10,2) para o 
ano de 2000 e 7,1% (95%IC: 5,8-8,6) para o ano de 2001, taxas consideradas 
ainda altas [5]. Variáveis associadas à menor taxa de transmissão foram parto 
cesáreo eletivo, diagnóstico da infecção da mãe antes ou durante a gravidez, 
acesso à carga viral e contagem de linfócitos T CD4+ durante o cuidado pré-
natal, e não amamentação [5]. As taxas de transmissão vertical variam em 
diferentes populações, em países desenvolvidos. Como consequência das 
intervenções na mulher grávida, estas taxas caíram para menos de 2% [7], e 
esta transmissão tem sido relatada raramente [8], mas, nos países em 
desenvolvimento a prevenção tem sido negligenciada [5] [9]. Um estudo 
descritivo retrospectivo que analisou pares de mães e seus recém-nascidos em 
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São Paulo encontrou uma taxa de transmissão de 6% na região oeste do 
Estado [6]. 
No estado do Espírito Santo, Miranda demonstrou uma prevalência de 0,8 % 
(95%IC: 0,4-1,2) de infecção pelo HIV entre 1.608 grávidas atendidas nos 
hospitais do município de Vitória em 1999 [10]. Em outro estudo mais recente, 
que incluiu 1.380 parturientes atendidas nas maternidades públicas de Vitória, 
verificou-se uma prevalência do HIV de 0,6% (95%IC: 0,2-1,1) [11]. A primeira 
avaliação sobre a taxa de transmissão vertical foi realizada pelo estudo 
descritivo, com base no sistema nacional de vigilância, que pesquisou o 
ocorrido com o desfecho de 208 grávidas infectadas pelo HIV, atendidas nos 
hospitais de Vitória, no período dos anos de 1997 a 2001 e que relatou uma 
taxa de transmissão vertical de 3,1% (95%IC: 1,9-4,3) [3]. 
Desde o primeiro caso de recém-nascido exposto ao HIV no Estado do Espírito 
Santo, no ano de 1989, atendido no nosso Serviço de Infectologia do Hospital 
Infantil Nossa Senhora da Glória (HINSG), em Vitória, temos acompanhado, 
inicialmente, o crescimento da epidemia entre as crianças, por transmissão 
vertical do HIV, e, posteriormente, uma redução no número de casos, após a 
implantação do protocolo de prevenção da transmissão materno infantil do HIV 
no início da década de 2000 pela Secretaria de Estado da Saúde, por meio da 
Coordenação Estadual de DST/Aids. Em 2005, no período de maior número de 
casos novos por ano de crianças com aids por transmissão vertical, realizamos 
um estudo para verificar o impacto de terapia antirretroviral (TARV) nas 
internações destas crianças e comparar o ano de 1995 e o ano de 2005. Foram 
também avaliados o tratamento precoce e a frequência das internações por 
doenças oportunistas e/ou bacterianas, se havia se modificado com o 
surgimento em 1996 da terapia antirretroviral de alta potência. Na comparação 
dos dois períodos, foi observado que, no ano de 1995, das vinte crianças 
acompanhadas, 17(85%) foram internadas, e no ano de 2005, das 142 crianças 
acompanhadas, apenas 20(14%) foram internadas. Foi também observada 
diferença estatisticamente significativa (p<0,005), entre os dois períodos 
estudados, quanto ao início do tratamento com TARV, mais precoce no ano de 
2005. O estudo concluiu que o uso de TARV reduziu a morbidade das crianças 
com aids, demonstrado pela redução na frequência de internações, e retardou 
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a idade em que estas ocorreram, mas não houve mudança significativa nas 
comorbidades associadas [12]. 
Anterior a este período e posteriormente, vários outros estudos, brasileiros e 
internacionais, têm demonstrado o impacto de TARV nas internações de 
pacientes com aids, além de avaliar a presença de comorbidades. Alguns 
estudos têm demonstrado a mudança no perfil das comorbidades [13] [14] [15] 
[16] [17] [18]. Um estudo norte-americano coorte prospectivo PACTS (Perinatal 
AIDS Collaborative Transmission Study) pelo Centers for Disease Control and 
Prevention (CDC), que acompanhou 364 crianças infectadas pelo HIV, 
nascidas entre 1986 e 1998, monitoradas até 2004, observou que 113 crianças 
desenvolveram 165 episódios de infecções oportunistas. O estudo analisou 
dois períodos: pré e pós-terapia antirretroviral de alta potência (antes e após 
janeiro de 1997, respectivamente) para verificar índices de infecções 
oportunistas entre crianças infectadas por transmissão materno-infantil do HIV 
e caracterizar o decréscimo temporal em percentagem de células T CD4+ e 
taxas de mortalidade entre os pacientes com e sem infecções oportunistas. Foi 
observado declínio na incidência de infecções oportunistas de 14,4 para 1,1 
casos por 100 pacientes-anos [14]. Uma redução estatisticamente significante 
foi observada na incidência das mais comuns infecções oportunistas, como 
pneumonia por Pneumocystis jirovecii (5,8 vs 0,3 casos por 100 pacientes-
anos) e infecções bacterianas recorrentes (4,7 vs 0,2 casos por 100 pacientes-
anos). A taxa de mortalidade foi significativamente mais alta entre crianças com 
infecções oportunistas. Foi observada redução da taxa de incidência de 
infecções e prolongamento do tempo para o primeiro episódio de infecção 
oportunista no período pós-terapia antirretroviral de alta potência, e crianças 
menores de 3 anos foram as que tiveram maior número de infeções e mais 
rápido declínio no percentual de células T CD4+ [14]. E, também, em estudos 
de vários países desenvolvidos têm se observado queda da mortalidade, 
redução de comorbidades infecciosas e aumento de comorbidades devido à 
cronicidade da doença e uso crônico de TARV, como dislipidemia, alterações 
ósseas e renais [16] [19] [20] [21] [22] [23] [24]. 
Além disto, os pesquisadores têm avaliado, por meio de estudos coortes, a 
mudança de padrão de mortalidade e o impacto de TARV na mortalidade, além 
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da sobrevida de crianças e adolescentes com aids por transmissão vertical do 
HIV, tanto em países industrializados, como em países de média ou baixa 
renda [4] [13] [17] [23] [25] [26] [27] [28].  
A avaliação da ampliação da sobrevida de crianças com aids, por transmissão 
vertical do HIV, no Brasil, foi realizada em 2006, na qual fizemos parte do 
Grupo Nacional de Estudos da Sobrevivência em Crianças com HIV/AIDS do 
Ministério da Saúde. O estudo coorte retrospectivo nacional de sobrevivência 
avaliou a probabilidade de sobrevida em cinco anos de crianças com aids por 
transmissão vertical, no período de 1999 a 2002, acompanhadas até 2006. 
Com uma amostra de 920 crianças menores de 13 anos de idade, com 
diagnóstico de aids no Sistema Nacional de Informações de Agravos de 
Notificação do Brasil, de 1999 a 2002, nos 27 estados brasileiros, o estudo 
demonstrou que a probabilidade de sobrevida por mais de 60 meses foi de 
0,833 (95%IC: 0,809-0,854) e comparou casos diagnosticados antes de 1998 
com aqueles diagnosticados entre 2001-2002, demonstrando uma melhoria da 
sobrevida [25] [29]. 
Este projeto de pesquisa “Coorte Retrospectiva de Crianças e 
Adolescentes, Infectados Pelo HIV por Transmissão Vertical, no Espírito 
Santo: Comorbidades, Mortalidade e Sobrevida” originou-se da necessidade 
de conhecermos a realidade das crianças e adolescentes acompanhados no 
maior Serviço de Referência Especializada em aids pediátrica do estado do 
Espírito Santo. O propósito do estudo foi avaliar o diagnóstico e tratamento 
precoce, a frequência de comorbidades, e se ocorreu alteração no seu perfil. 
Além disso, teve como objetivo estudar a tendência de mortalidade das 
crianças com aids por transmissão vertical no nosso meio, descrever a situação 
da doença do HIV e a função imune das crianças, bem como se as que 
nasceram no final da década tiveram melhor prognóstico devido ao acesso 
precoce aos avanços da terapia antirretroviral. Posteriormente, foi objetivo do 
projeto, estudar a sobrevida das crianças para traçar ações de melhoria na 
qualidade da assistência prestada, com vistas a tomar medidas para redução 
da mortalidade e das comorbidades infecciosas, aumentando a sobrevida e a 
qualidade de vida das crianças vivendo com HIV/aids no nosso estado.  
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A tese está sendo apresentada sob a forma de coletânea de artigos, segundo 
as normas regimentais da Pós-graduação em Doenças Infecciosas da 
Universidade Federal do Espírito Santo. Foram elaborados os seguintes 
artigos:  
a) Artigo 1. Comorbidades em crianças e adolescentes com aids, 
adquirida por transmissão vertical do HIV, em Vitória-ES  
(Comorbidities in children and adolescents with AIDS acquired by HIV 
vertical transmission in Vitória, Brazil) 
Autores: SANDRA FAGUNDES MOREIRA-SILVA1,3, ELIANA 
ZANDONADE2, DIANA DE OLIVEIRA FRAUCHES1, ELISA ALVES 
MACHADO3, LAYS IGNACIA ALTOÉ LOPES3, LÍVIA LOPES DUQUE1, 
POLYANA PUPPIO QUERIDO1, ANGÉLICA ESPINOSA MIRANDA3 
Instituições: 1Serviço de Infectologia do Hospital Estadual Infantil Nossa 
Senhora da Glória (SI-HEINSG), 2Departamento de Estatística da 
Universidade Federal do Espírito Santo, 3Programa de Pós-Graduação em 
Doenças Infecciosas da Universidade Federal do Espírito Santo-Vitória-ES. 
Publicado: “PLOS ONE”, www.plosone.org , 1 December 2013 | Volume 
8 | Issue 12 | e 82027 (Anexo III) 
 
b) Artigo 2. Mortalidade em crianças e adolescentes infectados pelo vírus 
HIV por transmissão vertical, em hospital de referência: em Vitória, 
Brasil 
(Mortality in children and adolescents vertically infected by HIV 
receiving care at a referral hospital in Vitória, Brazil) 
Autores: SANDRA FAGUNDES MOREIRA DA SILVA1,3, ELIANA 
ZANDONADE2 e ANGÉLICA ESPINOSA MIRANDA3   
Instituições: 1Serviço de Infectologia do Hospital Estadual Infantil Nossa 
Senhora da Glória (SI-HEINSG), 2Departamento de Estatística da 
Universidade Federal do Espírito Santo, 3 Programa de Pós-Graduação em 
Doenças Infecciosas da Universidade Federal do Espírito Santo. Vitória - 
ES.  
Publicado no Journal BMC Infectious Diseases em março de 2015. 
(Anexo IV). 
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c) Artigo 3. Análise de sobrevida em crianças e adolescentes com aids 
do Estado do Espírito Santo: 2001-2011  
(Survival Analysis in Children and Adolescents with AIDS of the State 
Espírito Santo-Brazil: 2001-2012) 
Autores: SANDRA FAGUNDES MOREIRA-SILVA1,3, ELIANA 
ZANDONADE2, ALBA LILIA ROSETTI DE ALMEIDA1 , ELIZABETE PIRES 
YAMAGUTI1, LUDMILA GONÇALVES DALVI DIAS1, CRISTINA RIBEIRO 
MACEDO1 e ANGÉLICA ESPINOSA MIRANDA3. 
Instituições: 1Serviço de Infectologia do Hospital Estadual Infantil Nossa 
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Universidade Federal do Espírito Santo, 3 Programa de Pós-Graduação em 
Doenças Infecciosas da Universidade Federal do Espírito Santo. Vitória - 
ES.  
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2 INTRODUÇÃO 
2.1 EPIDEMIOLOGIA 
A prevenção e tratamento do HIV pediátrico tem alcançado sucesso nos países 
desenvolvidos e tem mudado a face da epidemia [30] [31]. Uma criança 
infectada pelo HIV, por transmissão vertical, apresenta agora uma doença 
crônica e não mais a doença com progressão rapidamente fatal, diante dos 
avanços das pesquisas clínicas e dos novos antirretrovirais, levando à 
possibilidade de sobreviver até à adolescência e juventude [30]. Houve grande 
progresso em poucos anos no diagnóstico e tratamento de crianças infectadas 
pelo vírus da imunodeficiência humana (HIV). Desde 1994, quando foi 
demonstrado que terapia antirretroviral (TARV) administrada à mulher grávida e 
ao seu recém-nascido poderia prevenir a transmissão vertical do vírus [1], e de 
2002, quando outro estudo demonstrou que tratamento de grávidas HIV 
positivas com TARV de alta potência reduziu as taxas de transmissão vertical 
do vírus de 25% para menos de 2%, o número de crianças com aids por 
transmissão vertical tem sido reduzido em países desenvolvidos [7]. As 
crianças que se infectaram no início da epidemia se beneficiaram dos avanços 
das pesquisas de antirretrovirais e desde 1996, em uso de potentes 
antirretrovirais têm melhorado sua condição imunológica e têm desenvolvido 
poucas infecções oportunistas [32]. Porém, esta realidade não é comum a 
muitas crianças que vivem em países de média e baixa renda, apesar dos 
esforços da Organização Mundial de Saúde para prevenção e tratamento para 
todos. Em 2013, 54% das mulheres grávidas em países de média e baixa-
renda não receberam um teste HIV e nem qualquer dos passos chave para a 
prevenção, tratamento e cuidado. Além disso, em 2013, ocorreram cerca de 
660 novas infecções em crianças por dia, menos que 15 anos atrás, porém 
90% ocorreram por transmissão vertical e em países em desenvolvimento [33]. 
No final do ano de 2013, um número estimado de 35,0 (95%IC: 33,2 – 37,2) 
milhões de pessoas estavam vivendo com HIV no mundo e 3,2 (95%IC: 2,9 – 
3,5) milhões eram crianças [33]. No ano de 2013, ocorreram 240.000 (95%IC: 
210.000 – 280.000) novas infecções em crianças menores de 15 anos no 
mundo (Figura 2-1) [33]. 
32 
 
Figura 2-1 - Número estimado de crianças menores de 15 anos vivendo com HIV no 
mundo até 2013. Total: 3,2 milhões (2,9 milhões - 3,5 milhões). 
 
Fonte: THE GAP REPORT 2014. UNAIDS/WHO  
Apesar do aumento do cuidado e acesso ao tratamento antirretroviral em 
muitas regiões do mundo, 190.000 (95%IC: 170.000 – 220.000) crianças 
menores de 15 anos morreram devido à síndrome de imunodeficiência 
adquirida (aids) em 2013 (Figura 2-2) [33]. 
Figura 2-2 - Número estimado de mortes em crianças menores de 15 anos devido à aids 
em 2013. Total: 190.000 (170.000 – 220.000). 
 
Fonte: THE GAP REPORT 2014. UNAIDS/WHO 
Apesar do alto risco de mortalidade precoce em crianças infectadas pelo HIV, a 
média de idade de início de terapia antirretroviral em crianças, em países em 
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desenvolvimento, permanece alta, demonstrando diagnóstico tardio e 
tratamento tardio [31]. Vários obstáculos permanecem para melhoria da 
assistência pediátrica, incluindo não realização de teste anti HIV por falta de 
acesso ou falta de recursos humanos com capacidade para o diagnóstico, 
entre outros. Os sistemas de saúde permanecem inábeis para atender à 
demanda e providenciar o mais precocemente possível a terapia antirretroviral 
para crianças menores de 18 meses. Além disto, a necessidade de tratar um 
grande número de crianças infectadas pelo HIV realça a importância da 
prevenção da transmissão vertical do HIV em primeiro lugar [31]. 
A infecção pelo HIV continua sendo um sério problema de saúde pública no 
Brasil. No país, em 2012, cerca de 40 mil pessoas vivendo com HIV foram 
atendidas pela primeira vez na rede pública de Serviços de Assistência 
Especializada (SAE) e cerca de 300 mil receberam medicamentos 
antirretrovirais pelo Sistema Único de Saúde (SUS) [34]. Desde o início da 
epidemia em 1980 até 2013, foram notificados 757 mil casos de aids no Brasil, 
com taxa de detecção nacional de 20,4/100.000 habitantes [2]. De 1980 a 
junho de 2013, foram notificados 15.819 casos de aids em crianças menores 
de 13 anos de idade. Destes, 15.564 casos ocorreram em menores de cinco 
anos de idade. Em 2013, ocorreram 374 novas infecções nesta faixa etária, 
com taxa de detecção de 2,7/100.000 habitantes [2]. No Brasil, a taxa de 
detecção de aids em menores de cinco anos tem sido utilizada como indicador 
“proxy” para avaliar a transmissão vertical do HIV. Ao longo dos últimos 10 
anos, observa-se uma tendência de queda estatisticamente significativa, no 
Brasil como um todo, de 35,7%. No entanto, constatam-se diferenças 
importantes entre as macrorregiões geográficas quanto a essa tendência; a 
taxa de detecção aumentou no Norte e Nordeste, e diminuiu nas demais 
regiões (Figura 2-3) [2]. As políticas nacional e estadual vêm centrando 
esforços nas intervenções para a redução da transmissão vertical do HIV 
desde 1997, oferecendo testes sorológicos para o HIV durante o pré-natal e no 
momento do parto, a administração de esquemas antirretrovirais (TARV) 
altamente eficazes, cesarianas eletivas e a substituição do aleitamento materno 
por fórmula láctea, contribuindo para a redução da incidência de casos de aids 
por transmissão por esta via [4] [5] [35] [36]. 
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Figura 2-3 - Taxa de detecção de aids (por 100 mil habitantes) em menores de 5 anos 
segundo região de residência por ano de diagnóstico. Brasil, 2004 a 2013(1). 
 
Fonte: MS/SVS/Departamento e DST, Aids e Hepatites Virais 
Nota: (1) Casos notificados no Sinan e Siscel/Siclom até 30/06/2014 e no SIM de 2000 até 
2013. 
No estado do Espírito Santo, entre 1985 e dezembro de 2013 foram notificados 
9.803 casos de AIDS, sendo 394 em crianças por transmissão vertical do HIV, 
que correspondem a 4,0% de todos os casos. Deste total, 315 casos são 
crianças menores de cinco anos. Em 2013, foram notificados no Estado seis 
novos casos de Aids em crianças por transmissão vertical, sendo quatro 
crianças menores de cinco anos de idade, com taxa de detecção de 0,7 por 
1.000 nascidos vivos, taxa bem maior que a preconizada pela Organização 
Panamericana de Saúde para eliminação da Transmissão Vertical do HIV 
(inferior a 0,3). Isto demonstra a persistência de casos de infecção pelo HIV em 
lactentes e crianças por transmissão vertical no estado do Espírito Santo 
(Figura 2-4) (www.saude.es.gov.br). 
Tx BR : 2,7  
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Figura 2-4 - Taxa de detecção de aids (por 100.000 habitantes) em indivíduos menores de 
5 anos, por sexo e ano de diagnóstico. Estado do Espírito Santo - 2004-2013*. 
 
Fonte: SESA-ES / C.E. DST-AIDS - SINAN 
* Dados preliminares até dezembro/2013, sujeitos a revisão. 
 
2.2 DIAGNÓSTICO TARDIO DA INFECÇÃO PELO HIV EM CRIANÇAS 
O Brasil foi um dos primeiros países a adotar políticas para prover acesso à 
assistência de qualidade às pessoas vivendo com HIV/Aids. Em 1985, o 
Ministério da Saúde criou o Programa Nacional de Controle da Aids, 
reestruturado em 1992. A partir de 1996, após publicação da LEI n. 9.313, 
tornou-se política obrigatória do Estado brasileiro a distribuição universal e 
gratuita dos medicamentos para o tratamento dos pacientes com aids [4] [22] 
[37]. Mas, apesar da implantação, desde 1997, do protocolo para profilaxia da 
transmissão vertical do HIV e do uso de terapia antirretroviral para grávidas, o 
número de casos de aids por transmissão vertical ainda é alto. Importantes 
diferenças na aplicação do protocolo são observadas nas diversas regiões do 
país, com dificuldades face à rede pública de saúde. Desde insuficiente 
cobertura pré-natal, até deficiência na qualidade do pré-natal levam a não 
aplicação do protocolo [4]. O resultado disto é o persistente número de casos 
novos de crianças com aids por transmissão vertical, apesar da redução 
observada ao longo dos anos [5]. 
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Durante anos o país tem desenvolvido diferentes estratégias de controle da 
aids em crianças. Dez protocolos nacionais com recomendações sobre 
administração de terapia antirretroviral e manejo clínico da infecção pelo HIV 
foram publicados nestes 27 anos, como um importante progresso para o 
cuidado com a criança com aids. [22]. A primeira definição de caso de aids em 
criança no Brasil foi elaborada em 1988. Em 1994, após uma revisão do 
sistema de classificação para infecção pelo HIV em crianças nos Estados 
Unidos, o Ministério da Saúde publicou o documento com a definição com 
idade abaixo de 13 anos e os estágios da doença em crianças com evidências 
laboratoriais da infecção pelo HIV [38]. Em 1999, a definição de casos de aids 
em crianças foi revisada, incluindo tuberculose como doença definidora de 
aids, além de incluir mais um critério: contagem de linfócito T CD4+ ou 
imunossupressão baseada na evidência laboratorial de número absoluto de 
células T CD4+. Outra modificação importante na definição de casos de aids 
ocorreu em 2004, que originou a atual definição de criança com aids, em 
relação à modificação na idade para evidência laboratorial da infecção pelo HIV  
de 24 para 18 meses com relação à presença de anticorpos maternos. 
Portanto, para crianças expostas ao HIV por transmissão vertical menores de 
18 meses, a infecção é definida pela presença de RNA viral plasmático - carga 
viral - detectável em duas amostras obtidas em diferentes momentos. Para 
crianças maiores de 18 meses de idade, os testes sorológicos de anticorpos 
anti-HIV 1 e 2 definem a infeção [22] [39]. Simultaneamente, foi feita a 
adaptação brasileira dos critérios de categorias clínicas leve, moderada ou 
grave, A, B, e C, respectivamente, que define condição clínica de acordo com a 
classificação do CDC, tornando-a internacionalmente comparável [38] [39]. 
O critério para iniciar terapia antirretroviral e para tratar crianças no Brasil está 
baseado na classificação da infecção do HIV, como definido nas 
recomendações para tratamento de crianças infectadas pelo HIV. Tal critério 
tem sido modificado durante esses anos, desde o uso de monoterapia com 
Zidovudina (AZT) em 1996, passando pelo início da dupla terapia em 1998, 
com uso de Didanosina (DDI), Lamivudina (3TC) e de todos os inibidores de 
transcriptase reversa análogos de nucleosídeos (ITRN) até, em 1999, a 
introdução do uso de inibidores da transcriptase reversa não-análogos de 
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nucleosídeos (ITRNN) e dos inibidores da protease (IP) [22] [39]. O atual 
protocolo brasileiro inclui mais antirretrovirais que os de outros países em 
desenvolvimento. O protocolo atual, de 2014, representa avanços, com 
inclusão de opções de terapia com novas drogas antirretrovirais de alta 
potência, como novos inibidores de protease (Tipranavir-TPV e Darunavir-
DRV), inibidores de fusão (Enfuvirtida-T20) e inibidores de integrasse 
(Raltegravir-RAL). Outro importante avanço é a realização de teste de 
genotipagem do HIV para toda criança antes de iniciar a terapia antirretroviral, 
para melhor indicação da terapia. Finalmente, há que ser citada a indicação do 
início de tripla terapia antirretroviral para todo lactente menor de um ano de 
idade, com diagnóstico confirmado da infecção pelo HIV, independentemente 
de sintomatologia clínica, classificação imunológica ou carga viral [39].  
O diagnóstico precoce da infeção pelo HIV em lactentes nascidos de mães 
infectadas, detectadas antes, durante ou no momento do parto, é essencial, 
pois estas crianças requerem cuidados médicos especializados e início de 
terapia antirretroviral que irá determinar o seu prognóstico [39]. O estudo de 
uma coorte de 213 crianças infectadas pelo HIV por transmissão vertical no Rio 
de Janeiro demonstrou que fatores associados à patogênese do HIV 
(contagem inicial de CD4), bem como o uso de profilaxia com AZT no período 
neonatal e o início terapia antirretroviral potente antes dos pacientes evoluírem 
para classificação C (condição de grave imunossupressão) foram associados a 
não progressão para aids por longo prazo [40]. O último relatório da UNAIDS 
afirma que iniciar terapia antirretroviral antes de doze semanas de vida reduz 
em 75% a mortalidade relacionada ao HIV em crianças vivendo com HIV [33]. 
Vários estudos nacionais e internacionais demonstram a importância do início 
precoce da terapia antirretroviral para crianças com aids com redução da 
morbi-mortalidade e aumento da sobrevida [14] [18] [19] [25] [26] [27] [32] [41]. 
Em estudo na África do Sul, o estudo clínico CHER, o risco de morte em 
crianças menores de dois meses, infectadas pelo HIV-1, durante uma mediana 
de acompanhamento de 40 semanas, foi quatro vezes menor em lactentes 
randomizados para iniciaram TARV imediatamente comparados com os 
randomizados para iniciarem TARV guiados pelo valor de linfócito T CD4+ (16 
vs 4%), demonstrando que o risco de morrer é inversamente proporcional à 
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idade e que, no grupo tratado tardiamente, a maioria das mortes ocorreu antes 
dos seis meses de vida [26]. 
Porém, estudos nacionais têm relatado diagnóstico tardio da infecção pelo HIV 
em crianças. Na análise de duas coortes retrospectivas (1983-1998 e 1999-
2002) de crianças brasileiras expostas ao HIV por transmissão vertical, os 
autores observaram a ocorrência de diagnóstico em estágio tardio (categoria C-
CDC) para 731 crianças (41,6%). Em menores de um ano de idade, o risco de 
diagnóstico tardio foi maior do que para as mais velhas (OR = 1,70; p = 0,004). 
A alta proporção de diagnóstico na categoria C de crianças nascidas em anos 
recentes enfatiza a necessidade de efetivos programas de diagnóstico e 
estratégias dirigidas para gestantes e crianças HIV positivas [42]. Um estudo 
coorte ambidirecional de 371 crianças infectadas pelo HIV, de 1989 a 2003, em 
Belo Horizonte, mostrou que, na primeira consulta, 39,1% das crianças já 
apresentavam uma infecção oportunista, a qual foi a primeira manifestação de 
imunossupressão causada pelo HIV, revelando, portanto, diagnóstico tardio 
[15]. 
Relatórios do boletim epidemiológico do Departamento Nacional de aids, DST e 
hepatites virais demonstram diagnóstico tardio de aids em 56% dos casos de 
aids por transmissão vertical nos anos de 2009 e 2010, pois ocorreram 537 
novas notificações de aids na faixa etária de 5 a 13 anos de idade de crianças 
infectadas pelo HIV por transmissão vertical. (Figura 2-5). A Figura 2-5 mostra 
a evolução dos casos de aids em crianças menores de 5 anos, entre 5 e 9 anos 
e entre 10 e 14 anos de idade. Nos últimos anos, verifica-se uma estabilização 
em patamares insatisfatórios, em torno de 500 casos/ano em menores de 5 
anos de idade [2] [39] [43]. 
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Figura 2-5 - Número de casos de aids em crianças e adolescentes, notificados no SINAN, 
declarados no SIM e registrados no SISCEL/SICLOM(1), por faixa etária e ano de 
diagnóstico. Brasil, 2001 - 2012 
 
FONTE: MS/ SVS/ Departamento de DST, Aids e Hepatites Virais.  
NOTA: (1) Siclom utilizado para validação dos dados do Siscel.  
O curso clínico da aids é mais rápido na criança em relação ao adulto devido à 
imaturidade imunológica, com rápida progressão para o óbito nos primeiros 
anos de vida se não forem tratadas [39] [44]. O diagnóstico em crianças é um 
desafio, já que as apresentações clínicas lembram a maioria das outras 
doenças comuns da infância. Lactentes infectados pelo HIV frequentemente se 
apresentam com sintomas clínicos no primeiro ano de vida sem tratamento 
específico. Estima-se que uma terça parte irá ao óbito no primeiro ano de vida 
e metade no segundo ano de vida [31]. Apesar do progresso em prevenir novas 
infecções em lactentes, há necessidade de grandes esforços de intervenções 
efetivas de prevenção e melhoria nos serviços de atendimento e tratamento 
[31] [42]. 
As manifestações clínicas da aids em crianças incluem febre prolongada ou 
recorrente (muitas vezes considerada como de origem indeterminada), diarreia 
recorrente ou crônica, linfadenopatia generalizada, tosse persistente ou 
crônica, infecções recorrentes de vias aéreas superiores (IVAS), incluindo 
sinusites e otites, pneumonias de repetição, candidíase oral persistente, déficit 
ponderoestatural, lesões de pele, especialmente eczema, 
hepatoesplenomegalia e atraso no desenvolvimento neuropsicomotor [39]. 
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2.3 HISTÓRIA NATURAL DA DOENÇA DO HIV 
A história natural da infecção pelo HIV em crianças tem sido estudada por 
vários autores, tanto em crianças sem acesso à terapia antirretroviral em 
países de baixa renda como em crianças em uso de antirretrovirais. Têm sido 
feitas avaliações do tempo estimado de infecção para o óbito, por várias 
interações patógeno-hospedeiro ou por parâmetros como carga viral, contagem 
de linfócitos T CD4+, e patogenicidade, assim como outros marcadores de 
progressão da doença [27] [45] [46] [47] [48]. Crianças infectadas pelo HIV por 
transmissão vertical podem desenvolver a doença precocemente com rápida 
progressão (progressores rápidos), por deteriorização dos mecanismos 
celulares e moleculares dos linfócitos T CD4+ e CD8+, ou tardiamente por lenta 
progressão (progressores lentos) [49]. Um estudo prospectivo que envolveu 
crianças infectadas pelo HIV por transmissão vertical de onze centros europeus 
demonstrou que 15% delas tiveram progressão para categoria C ou morte até 
um ano de idade. Aproximadamente 50% ficaram sem graves sinais ou 
sintomas por mais tempo, até dez anos de idade. O prognóstico foi melhor com 
a ampla viabilidade e uso de combinações de antirretrovirais [50]. 
 
2.4 PREDITORES DE MORTALIDADE: CARGA VIRAL DO HIV E LINFÓCITO 
T CD4+ (CONTAGEM E PERCENTUAL) 
Os parâmetros laboratoriais relacionados à pior progressão da doença em 
crianças com aids têm sido objeto de vários estudos internacionais. A situação 
dos níveis séricos de RNA do vírus da imunodeficiência humana tipo 1 (HIV-1) 
de 254 crianças norte-americanas foi avaliada em um estudo clínico de 
profilaxia de infecção com imunoglobulina intravenosa. O risco de morrer foi de 
2,1 se os níveis basais de carga viral do HIV fossem maiores que 100.000 
cópias/ml (95%IC: 2,2 - 4,0). Se os níveis de RNA plasmáticos aumentassem 
após o basal, o risco relativo (RR) seria de 1.8 (95%IC, 1 - 32,6). Se o 
percentual de células T CD4+ caísse para menos que 15%, o RR seria de 2,8 
(95%IC, 1,6-4,9). No modelo multivariado, ambos níveis basais de RNA e 
percentual de linfócitos T CD4+ foram associados independentemente ao risco 
para mortalidade [47]. 
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Palumbo et al, em 1998, avaliaram o valor prognóstico de dois marcadores 
laboratoriais chave - o RNA viral plasmático e a contagem de linfócito T CD4+ - 
para progressão da doença do HIV em uma coorte de 566 lactentes e crianças. 
Demonstraram que ambos, valores basais de níveis de RNA plasmático e 
contagem de lintócitos T CD4+, foram preditores independentes de curso 
clínico da doença. Houve importante redução na progressão da doença e 
morte, de 49% para 64%, para cada redução de log10 no RNA plasmático após 
ajuste com contagem de linfócitos T CD4+ [48]. 
Uma metanálise de 17 estudos, oito coortes e nove ensaios clínicos 
randomizados, com um total de 3.941 crianças, na Europa e nos EUA, concluiu 
que o percentual de linfócitos T CD4+ e a carga viral plasmática do HIV são 
preditores independentes de risco para progressão para aids e que crianças 
menores de um ano de idade tem pior prognóstico que crianças mais velhas 
com o mesmo percentual de linfócitos T CD4+ [51]. O estudo concluiu também 
que o percentual de linfócitos T CD4+ foi melhor preditor para progressão da 
doença e mortalidade que a carga viral, comparando crianças de 5 anos e 
menores de um ano de idade com mesmo valor percentual de linfócitos T 
CD4+ de 25%. As crianças menores de um ano de idade tiveram quatro vezes 
mais risco para aids. Crianças com carga viral plasmática do HIV igual ou maior 
que 100.000 cópias/ml (log 5) têm maior risco de progressão para Aids e morte 
[51]. 
A análise realizada em dois grandes estudos de crianças com aids por 
transmissão vertical do HIV (HPPMCS [HIV Paediatric Prognostic Markers 
Collaborative Study]) e de adultos com soroconversão (CASCADE [Concerted 
Action on Sero-Conversion to AIDS and Death in Europe] collaboration), tendo 
sido incluídas 3.244 crianças e 3.497 adultos, permitiu verificar que crianças 
menores de cinco anos de idade têm maiores taxas de mortalidade e que o 
mesmo critério de contagem de células T CD4+ para iniciar terapia 
antirretroviral pode ser aplicado para adultos e crianças maiores de 5 anos de 
idade, com aumento da mortalidade com células T CD4+ igual ou maior que 
350 células/mm3 [21]. 
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3 JUSTIFICATIVA 
A ideia desta tese e a escolha do tema surgiram desde a minha participação no 
primeiro estudo multicêntrico nacional observacional que avaliou a transmissão 
vertical do HIV no país, nos anos de 2000 e 2001. O meu interesse em estudar 
casos pediátricos de aids, suas comorbidades, progressão da doença e 
mortalidade, fez com que me aprofundasse no estudo de sobrevida e 
mortalidade das crianças e adolescentes acompanhadas no nosso Serviço de 
Infectologia/Aids do HINSG, maior serviço de referência do Estado, atendendo 
cerca de 90% dos casos pediátricos de aids de todo estado. 
O ponto de partida foi um relato de caso de uma criança com doença definidora 
de aids, Pneumonia Intersticial Linfocítica (PIL), que evoluiu de forma grave, 
com Cor Pulmonale, cujo diagnóstico da aids por transmissão vertical foi tardio 
aos cinco anos de idade (Acute cor pulmonale due to lymphocytic 
interstitial pneumonia in a child with aids. BRAZ J INFECT DIS. 
2012;16(3):289-293). 
No estado do Espírito Santo, até o momento, não existe um estudo coorte 
sobre casos pediátricos de aids representativo em relação ao perfil clínico e 
laboratorial das crianças e adolescentes com aids por transmissão vertical do 
HIV. Com o conhecimento gerado por este estudo da coorte de crianças e 
adolescentes do HINSG será possível um acompanhamento mais eficaz e um 
diagnóstico mais precoce, com melhoria na qualidade da assistência, 
melhorando assim a sobrevida destas crianças. 
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4 OBJETIVOS 
4.1 OBJETIVO GERAL: 
Avaliar o perfil clínico e epidemiológico em uma coorte de crianças e 
adolescentes com aids, infectados por transmissão vertical do HIV, por um 
período de onze anos, atendidos em hospital estadual de referência, no Estado 
do Espírito Santo. 
 
4.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS: 
 Descrever a frequência das comorbidades diagnosticadas após o 
diagnóstico de HIV e verificar sua distribuição, segundo dados 
demográficos, epidemiológicos e clínicos, e segundo a classificação dos 
casos em uma coorte de crianças e adolescentes com aids. 
 Avaliar os fatores preditores de risco de progressão para aids e óbito, e 
causas de morte. 
 Estimar a taxa de sobrevida. 
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5 MÉTODOS 
5.1 DELINEAMENTO DO ESTUDO 
Coorte retrospectiva conduzida em crianças e adolescentes com aids, sendo a 
infecção adquirida por transmissão vertical do HIV, acompanhadas no Serviço 
de Assistência Especializado em Infectologia Pediátrica e aids (SAE 
Pediátrico), do Hospital Infantil Nossa Senhora da Glória (HINSG), em Vitória – 
ES, no período de janeiro de 2001 a dezembro de 2011. 
 
5.2 LOCAL DO ESTUDO 
O Hospital Infantil Nossa Senhora da Glória (HINSG) é um hospital público de 
gestão estadual, vinculado ao Sistema Único de Saúde do estado do Espírito 
Santo, e constitui referência terciária para o atendimento de 
urgência/emergência e especialidades pediátricas à população de 0 a 18 anos 
de idade. Possui capacidade de internação de 160 leitos hospitalares, sendo 
composto por onze enfermarias, Centro de Terapia Intensiva (CTI), Unidade de 
Terapia Intensiva Neonatal (UTIN), Centro de Tratamento de Queimados 
(CTQ), centro cirúrgico, pronto socorro e ambulatório de diversas 
especialidades, entre elas o Setor de internação de Infectologia Pediátrica e o 
Serviço de Atendimento Especializado ambulatorial de DST, aids e hepatites 
virais para crianças e adolescentes. Desenvolve programa de residência 
médica em Pediatria desde 1976 e de Infectologia Pediátrica desde o ano 
2000. O Serviço de Atendimento Especializado em Infectologia Pediátrica e 
aids é referência para todo o estado do Espírito Santo, com uma demanda de 
80% de todos os casos pediátricos de aids do Estado, atendendo também 
pacientes provenientes do sul da Bahia e leste de Minas Gerais. 
 
5.3 POPULAÇÃO DO ESTUDO 
A população do estudo foi composta por todos os pacientes com aids, 
adquirida por transmissão vertical do HIV, de 0 a 18 anos de idade, com 
diagnóstico definido de acordo com critérios estabelecidos pelo Ministério da 
Saúde do Brasil [38]. 
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No período estudado, foram acompanhadas 1.190 crianças expostas ao HIV 
por transmissão vertical, sendo que, em 1.013 (85,13%) todos os exames 
diagnósticos realizados levaram à conclusão de ausência de infecção pelo HIV, 
sendo, portanto expostas não-infectadas. As 177 crianças restantes (14,87%) 
estavam infectadas (Figura 5-1). 
Figura 5-1 - Derivação de População do Estudo para esta Análise. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Número de crianças expostas ao HIV por transmissão 
vertical, atendidas no Serviço de Atendimento 
Especializado Pediátrico de aids do HINSG, envolvidas no 
estudo. 
n= 1.190 
Número de crianças que realizaram todos os 
exames diagnósticos, e foi concluído: 
NÃO-INFECTADAS PELO HIV 
n= 1.013 (85,13%) 
Número de crianças com exames positivos, e foi 
concluído:  
INFECTADAS PELO HIV 
n= 177 (14,87%) 
População de crianças para esta análise 
Número de crianças com 
perda de acompanhamento. 
n= 8 (4,52%) 
Número de crianças em 
acompanhamento até o final do 
estudo (onze anos). 
n=132 (74,58%) 
Número de crianças que 
foram a óbito. 
n=26 (14,69%) 
Número de crianças que 
foram transferidas. 
n=11 (6,21%) 
46 
 
5.4 COLETA DE DADOS 
A coleta de dados foi realizada no período de 2011 e 2012 a partir dos 
prontuários médicos dos pacientes, utilizando instrumento específico 
(APÊNDICE 1) contendo informações clínicas da mãe (pré-natal e protocolo 
ACTG 076 completo na gravidez, no parto ou no recém-nascido), aspectos 
relacionados à família, informações demográficas da criança e condição de 
diagnóstico, quantificação da carga viral plasmática do HIV inicial, contagem de 
linfócitos T CD4+ nadir, contagem de linfócito T CD8 inicial, exames 
laboratoriais da rotina do acompanhamento do paciente, exames de imagem e 
outros necessários para o diagnóstico de comorbidades, uso de antirretroviral 
(ARV) com início antes dos 6 meses de vida e uso por mais de 3 meses de 
ARV, além de comorbidades de acordo com Categorias de Classificação 
Clínica dos Centers for Disease Control and Prevention (CDC1994) e da 
presença de sífilis congênita [38]. 
Quanto aos exames laboratoriais, a quantificação da carga viral do HIV no 
período de 2001 a 2008 foi realizada por meio da técnica RT-PCR com o Kit 
CobasAmplicor® HIV-1 MonitorTM Test, Version 1.5 Roche Molecular System 
Inc, NJ,USA, com limite de detecção de 400 cópias/mL. Já a partir de 2009, o 
Kit utilizado passou a ser o b-DNA Versant® HIV-1 RNA 3.0 Assay Siemens, 
NY,USA com limite de detecção de 50 cópias/mL. A contagem de linfócitos T 
CD4+ foi realizada por citometria de fluxo, pelo método de Imunofenotipagem, 
BD Biosciences, CA, USA. Ambos os exames foram realizados no Núcleo de 
Doenças Infecciosas da Universidade Federal do Espírito Santo, com Kits 
fornecidos pelo Ministério da Saúde, do Brasil. Os exames da carga viral do 
HIV e exames de contagem de linfócitos T CD4+ foram coletados no intervalo 
preconizado no protocolo do Ministério da Saúde de acompanhamento de 
crianças e adolescentes com aids [39]. 
Quanto aos exames de imagem e outros necessários para o diagnóstico de 
comorbidades, foram realizados no serviço de radiologia e laboratório de 
análises clínicas do próprio hospital. Algumas comorbidades como pneumonia 
por P.jirovecci foram definidas por critérios clínico/radiológicos e resposta ao 
tratamento. Os casos de tuberculose foram definidos por critério 
epidemiológico/clínico/radiológico e em 21/24 dos casos (87,5%) por algum 
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exame confirmatório da doença (BAAR, cultura para BK ou histopatológico) em 
qualquer material coletado (lavado gástrico, escarro, líquor, líquido pleural, 
urina ou gânglio). 
Quadro 5-1 - Lista e Classificação das Variáveis do Estudo. 
VARIÁVEL TIPO DE VARIÁVEL CATEGORIA 
Sexo Qualitativa nominal Masculino, Feminino 
Raça/cor Qualitativa nominal Branca, parda, negra, amarela 
Categoria clínica-imunológica Qualitativa ordinal A1 a C3 
Situação Atual Qualitativa nominal Vivo, Falecido 
Faixa etária de ingresso no 
serviço 
Qualitativa nominal 
Menor de 1 ano, 1 a 5 anos, 6 
anos e mais 
Região de residência Qualitativa nominal 
Metropolitana, Interior, 
Outros Estados 
Cuidador atual Qualitativa nominal 
Pai/mãe, Parentes, Adotivo, 
Instituição 
Diagnóstico do caso 
Devido ao adoecimento da 
criança 
Sim, Não 
Carga Viral plasmática HIV à 
admissão no estudo 
 
<100.000cps/ml 100.000cps/ml 
ou mais 
Linfócito T CD4+nadir menor 
que 15% 
Qualitativa nominal Sim, Não 
Linfócito T CD4+nadir entre 
15% e 24% 
Qualitativa nominal Sim, Não 
Linfócito T CD4+nadir maior 
ou igual a 25% 
Qualitativa nominal Sim, Não 
Linfócito T CD8 nadir Qualitativa nominal Sim, Não 
Comorbidade? Qual? Qualitativa nominal Sim, Não 
SE iniciou TARV até 6 meses 
de vida 
Qualitativa nominal Sim, Não 
Mais de três meses de uso 
de TARV 
Qualitativa nominal Sim, Não 
Controle pondo-estatural 
adequado para idade 
Qualitativa nominal Sim, Não 
Mãe fez pré-natal Qualitativa nominal Sim, Não 
Mãe fez Profilaxia com 
protocolo ACTG 076 
completo 
Qualitativa nominal Sim, Não 
Recém Nascido fez profilaxia Qualitativa nominal Sim, Não 
Amamentou Qualitativa nominal Sim, Não 
Tipo de Parto Qualitativa nominal 
Vaginal, Cesariano, 
desconhecido 
Categoria de exposição da 
mãe 
Qualitativa nominal 
UDI, Sexual, Transfusão 
sanguínea, Indeterminado 
Diagnóstico do HIV materno Qualitativa nominal 
Antes deste parto, Neste parto, 
Após este parto, Desconhecido 
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5.5 ANÁLISE ESTATÍSTICA 
Os dados foram incluídos numa planilha do programa Statistical Package for 
the Social Sciences (SPSS Inc.), para Windows, versão 18.0, Chicago, IL, USA, 
para a análise estatística. 
Inicialmente foi realizada uma análise descritiva, incluindo distribuição de 
frequência para variáveis qualitativas e cálculo de mediana e distância 
interquartil para variáveis quantitativas. Para avaliação das informações sobre 
carga viral plasmática do HIV e contagem de linfócitos T CD4+ foram 
computadas as médias, as medianas e os intervalos interquartis (IIQ). As 
variáveis categóricas foram analisadas mediante cálculo de frequência relativa. 
Utilizou-se o teste exato de Fisher para situações em que valores esperados 
foram menores que 5. Utilizou-se o teste qui-quadrado, para medir a 
associação entre as variáveis categóricas independentes e os desfechos 
(artigo 1:comorbidades, artigo 2: óbito, não óbito, e artigo 3: sobrevida). Para 
as variáveis do estudo que apresentaram significância estatística de 10% no 
teste qui-quadrado, calculou-se o odds ratio bruto e ajustado pelo modelo de 
regressão logística. Considerou-se a análise da regressão logística em blocos, 
sendo o bloco 1 composto pelas variáveis sociodemográficas e clínicas e o 
bloco 2 pelas comorbidades. Adotou-se, como processo de inclusão das 
variáveis o método “Forward Stepwise, Likelihood Ratio”, que inclui as variáveis 
uma a uma e observa a significância. Só serão apresentados os odds ratio 
ajustados das variáveis que permaneceram no modelo final. O nível de 
significância final considerado foi de 5%. 
No primeiro artigo, foi avaliada a incidência de comorbidades (desfecho), as 
variáveis demográficas, a gravidade da alteração clínico-imunológica, bem 
como a faixa etária de ingresso no serviço. 
No segundo artigo, a incidência de casos de aids e a taxa de mortalidade foram 
acessados a partir dos casos com diagnóstico da infecção pelo HIV realizado 
entre Janeiro de 2001 e Dezembro de 2011. Os desfechos primários foram a 
progressão clínica da infecção (diagnóstico de aids) e a mortalidade durante o 
período de acompanhamento. Para avaliação da mortalidade (desfecho), 
estratificou-se os pacientes em óbito e não óbito. 
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Para o terceiro artigo, a sobrevida foi calculada como o tempo da data da 
definição da positividade da infecção pelo HIV e a data do diagnóstico da aids 
ou óbito da criança (ou censura). As probabilidades de sobrevida foram 
calculadas de acordo com o método proposto por Kaplan-Meier, com 
estimativas de curvas de sobrevida, agrupando-se os pacientes segundo as 
variáveis selecionadas para o estudo. O teste de log-rank foi empregado para a 
comparação das funções de sobrevida para cada variável. A regressão de Cox 
foi usada para examinar as covariáveis (idade no diagnóstico de HIV, contagem 
de linfócitos T CD4+, carga viral, morbidades, uso de antirretrovirais, etc) e sua 
influência na progressão da infecção e na sobrevida da criança. Utilizou-se o 
modelo multivariado de riscos proporcionais de Cox (Hazards Ratio - HR) 
objetivando a verificação do efeito ajustado das variáveis de estudo que 
apresentaram significância estatística até 10% no teste Log Rank. 
 
5.6 SPECTOS ÉTICOS 
Este estudo foi submetido e aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa do 
HINSG, sob o número 50/2009 (Anexos I e II). As informações coletadas dos 
prontuários foram utilizadas somente para a realização da pesquisa. A 
confidencialidade das informações foi protegida para que a identidade do 
paciente fosse resguardada por meio de anotações codificadas. 
Como o estudo foi realizado por levantamento de prontuários, o que dificulta a 
obtenção do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, os pesquisadores 
se comprometeram a não revelar a identidade dos pacientes, bem como a 
utilizar as informações obtidas para fins estritamente científicos, conforme 
requisitos da Resolução 196/1996 e 476/2012, do Conselho Nacional de 
Saúde, e suas complementares. 
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6.1.1 Resumo 
INTRODUÇÃO: Estudar as doenças associadas à aids é essencial para 
estabelecer estratégias de intervenção, pois as comorbidades podem levar ao 
óbito. OBJETIVOS: Descrever a frequência das comorbidades e verificar sua 
distribuição segundo dados demográficos, epidemiológicos e clínicos e 
segundo a classificação da doença em crianças e adolescentes com Aids em 
Vitória. METODOS: Coorte retrospectiva conduzida em crianças com Aids, 
adquirida por transmissão vertical do HIV, de 0-18 anos de idade, definida de 
acordo com critérios estabelecidos pelo Ministério da Saúde, acompanhados 
em hospital de referência, no período de janeiro de 2001 a dezembro de 2011. 
RESULTADOS: Foi avaliado um total de 177 pacientes, sendo 97 (55%) do 
sexo feminino; 60 (34%) eram menores de um ano, 67 (38%) tinham de um a 
cinco anos e 50 (28%) tinham idade igual ou maior que seis anos no ingresso 
ao serviço. Em relação à classificação clínico-imunológica, 146 (82,5%) 
apresentavam a forma moderada/grave no momento do ingresso no Serviço e 
26 (14,7%) foram a óbito. Os sinais clínicos mais frequentes foram 
hepatomegalia (81,62%), esplenomegalia (63,8%), linfadenopatia (68,4%) e 
febre persistente (32,8%). As comorbidades mais frequentes foram anemia 
(67,2%), pneumonia/septicemia/MBA (64,2%), OMA/sinusite recorrente 
(55,4%), infecções bacterianas graves de repetição (47,4%) e dermatites 
(43,1%). Encontrou-se associação entre classificação clínico-imunológica grave 
e ingresso no serviço com menos de um ano de idade com algumas 
comorbidades (p<0,001). CONCLUSÃO: Observou-se diagnóstico tardio, pois 
a maioria dos pacientes ingressou no serviço com idade igual ou maior que um 
ano, já apresentando doenças graves. O pediatra geral deve estar atento para 
suspeitar e fazer um diagnóstico precoce de crianças infectadas pelo HIV. 
 
PALAVRAS-CHAVE: Síndrome da Imunodeficiência Adquirida; HIV; 
Comorbidade; Criança; Adolescente. 
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6.1.2 Introdução 
O uso da terapia antirretroviral (TARV) reduziu a morbidade e a mortalidade 
dos casos de aids e alterou o padrão das causas de óbito nesses pacientes. 
Portanto, estudar as doenças associadas à aids é ferramenta importante para 
estabelecer estratégias de intervenção para esta população [1].  
O curso clínico da aids é mais rápido na criança em relação ao adulto, devido à 
imaturidade imunológica [2]. O diagnóstico em crianças é um desafio, já que as 
apresentações clínicas lembram a maioria das outras doenças comuns da 
infância. As manifestações clínicas incluem febre prolongada ou recorrente 
(muitas vezes considerada como de origem indeterminada), diarreia recorrente 
ou crônica, linfadenopatia generalizada, tosse persistente ou crônica, infecções 
recorrentes de vias aéreas superiores (IVAS), incluindo sinusites e otites, 
pneumonias de repetição, candidíase oral persistente, déficit ponderoestatural, 
lesões de pele, especialmente eczema, hepatoesplenomegalia e atraso no 
desenvolvimento neuropsicomotor [3].  
O diagnóstico precoce da infecção pelo HIV vai determinar o prognóstico 
dessas crianças, tanto nas crianças nascidas de mães soropositivas 
detectadas antes da ou na gestação ou no parto, como naquelas que 
apresentam sintomas constitucionais inespecíficos, mas que demandam 
atenção médica recorrente [4]. As crianças diagnosticadas como infectadas 
pelo HIV apresentam maior frequência de infecções e comumente maior 
gravidade. O seguimento dessas crianças é importante no sentido de poder 
instruir os familiares quanto à gravidade da aids e a importância da adesão ao 
tratamento para um melhor prognóstico, reduzindo suas consequências para a 
qualidade de vida [5]. 
No estado do Espírito Santo, entre 1985 e dezembro de 2011, foram 
notificados 8.505 casos de aids, sendo 377 em menores de 13 anos, que 
corresponde a 4,4 % dos casos. Quase a totalidade ocorreu por transmissão 
vertical. Tem ocorrido queda considerável nesta categoria de exposição no 
estado, demonstrada pelos casos em crianças abaixo de 5 anos de idade, de 
27 em 2000 para três em 2011. A taxa de incidência de aids em crianças 
menores de 5 anos em 2011 foi de 2,49. Porém, ainda acontecem casos novos 
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a cada ano e o cuidado na atenção primária com a gestante deveria ser integral 
e de melhor qualidade [6]. 
O objetivo deste estudo foi descrever a frequência das comorbidades e verificar 
sua distribuição segundo dados demográficos, epidemiológicos e clínicos, e 
segundo a classificação dos casos, em crianças e adolescentes com aids em 
Vitória. 
 
6.1.3 Métodos 
Coorte retrospectiva conduzida em crianças infectadas pelo HIV, por 
transmissão vertical, atendidas em hospital de referência para casos 
pediátricos de aids entre janeiro de 2001 e dezembro de 2011. Este hospital é 
vinculado ao Sistema Único de Saúde do estado do Espírito Santo e constitui 
referência terciária para o atendimento de urgência/emergência e 
especialidades pediátricas à população de 0 a 18 anos de idade. 
A população de estudo foi composta por todos os pacientes com aids, 
adquirida por transmissão vertical do HIV, de 0 a 18 anos de idade, com 
diagnóstico definido de acordo com critérios estabelecidos pelo Ministério da 
Saúde [4]. 
O protocolo do estudo considerou o período de acompanhamento dos 
pacientes no serviço e incluiu a coleta de informações demográficas, aspectos 
relacionados à família e à condição de diagnóstico, quantificação da carga viral 
plasmática do HIV, contagem de linfócitos T CD4+, bem como comorbidades, 
de acordo com os critérios do CDC/Atlanta1994, considerando o período em 
que eram diagnosticadas, e a presença de sífilis congênita [7]. Todas as 
infecções foram classificadas com o diagnóstico presuntivo ou definitivo, 
segundo os critérios de definição de casos de aids pediátrico do Ministério da 
Saúde. Diagnósticos sugestivos foram aceitos em casos de tuberculose 
pulmonar e pneumonia por P. jirovecii, devido à dificuldade diagnóstica. As 
infecções bacterianas invasivas consideradas foram pneumonias, sepse e 
meningites.  
Os dados foram processados no programa Statistical Package for the Social 
Sciences (SPSS), para Windows, versão 18.0. Para avaliação das informações 
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sobre carga viral plasmática do HIV e contagem de linfócitos T CD4+ foram 
computadas as médias, as medianas e os intervalos interquartis (IIQ). As 
demais variáveis foram analisadas mediante cálculo de frequência relativa. 
Utilizou-se o teste qui-quadrado, ou o teste exato de Fisher, o mais apropriado, 
para medir a associação entre as comorbidades (desfecho) e a gravidade da 
alteração clínico-imunológica, bem como a faixa etária de ingresso no serviço. 
O nível de significância considerado foi de 5%.  
Este estudo foi submetido e aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa do 
HEINSG, protocolo número 50/2009. 
 
6.1.4 Resultados 
No estudo, foram incluídos 177 pacientes com aids por transmissão vertical do 
HIV, 80 (45%) masculinos e 97 (54,8%) femininos. Houve predomínio da 
raça/cor parda, com 111 (62,7%), e a faixa etária distribuiu-se em 60(33,9%) 
menores de um ano, 67 (37,9%) entre 1 e 5 anos e 50 (28,2%) com 6 anos ou 
mais anos de idade. A maioria, ou 124 (70,0%), era procedente dos cinco 
municípios que compõem a região metropolitana de Vitória. Um total de 
106/175 (60,6%) residia em companhia dos pais. Não houve diferença, 
considerando a análise de tendência temporal dos casos de aids em crianças, 
de acordo com as categorias pediátricas do CDC para doenças do HIV (Figura 
6-1). 
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Figura 6-1 - Análise de tendência temporal durante os 11 anos dos casos de aids em 
crianças em Vitória, Brasil, de acordo com as categorias pediátricas do CDC para 
doenças do HIV (A, B, ou C). 
 
A mediana, em anos, do tempo de acompanhamento dos pacientes foi de cinco 
anos, com intervalos interquartis de 2 a 8 anos, sendo o tempo máximo de 
acompanhamento de 11 anos. Quando da entrada no serviço, 146 (82,5%) 
pacientes apresentavam classificação clínica imunológica moderada/grave. O 
diagnóstico se deu em 75/174 (43%) dos casos devido ao adoecimento da 
criança. Ocorreram 26 (14,7%) óbitos no período, porém um óbito ocorreu após 
transferência e um óbito ocorreu após abandono (Tabela 6-1). 
Tabela 6-1 - Perfil dos pacientes com aids, por transmissão vertical do HIV, atendidos no 
SI-HEINSG, no período de 2001 a 2011. Vitória/ES. (N=177). 
Variável Categorias No % 
Sexo 
Masculino 80 45,0 
Feminino 97 55,0 
Raça/cor 
Branca 34 19,0 
Negra 30 17,0 
Parda 111 63,0 
Amarela 2 1,0 
Faixa etária de ingresso no serviço 
Menor de 1 ano 60 34,0 
1 a 5 anos 67 38,0 
6 anos e mais 50 28,0 
Região de residência 
Metropolitana 124 70,0 
Interior 44 24,9 
Outros Estados 09 5,1 
Cuidador 
Pai/mãe 106 60,6 
Parentes 44 25,1 
Adotivo 11 6,3 
Instituição 14 8,0 
Diagnóstico do caso (N=174) Devido ao adoecimento 75 43,0 
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Variável Categorias No % 
da criança 
Carga Viral do HIV 
< 100.000 cópias/ml 72           41,7 
≥ 100.000cópias/ml 102         58,3% 
CD4 Nadir < 15% 
Sim 85 48,5% 
Não 92 52,5 
Situação atual 
Vivo 151 85,3 
Falecido 26 14,7 
Categoria clínica-imunológica 
A1 
A2 
A3 
B1 
B2 
B3 
C1 
C2 
C3 
31 
17 
2 
24 
20 
11 
15 
15 
42 
17,5 
9,6 
1,1 
13,6 
11,3 
6,2 
8,5 
8,5 
23,7 
 
Entre 175 pacientes com informação sobre o valor do primeiro exame da 
contagem de linfócitos T CD4+, a mediana de CD4+ foi de 845,0 (IIQ: 440 – 
1352). A mediana dos valores da carga viral foi de 180.000 (IIQ: 30.900 – 
750.000), e a mediana do log da carga viral do HIV inicial foi de 5,25 (IIQ: 4,47 
– 5,98). Entre 162 pacientes com informação sobre o valor do primeiro exame 
de linfócitos CD8, a mediana dos valores foi de 1270,0 (IIQ: 839,0 – 2091,8). 
Um total de 11 (6,2%) foi transferido. Em oito (4,5%), houve perda de 
seguimento e 158 pacientes (89,3%) continuaram sendo acompanhados, 
incluindo os 24 que morreram durante este período. 
Os principais sinais clínicos apresentados pelos pacientes foram 
hepatomegalia em 81,6% (142/174), esplenomegalia em 63,8% (111/174), 
linfadenopatia em 68,4% (119/174) e febre persistente em 32,8% (57/174). 
Quanto à frequência das comorbidades diagnosticadas, observou-se que 
anemia crônica (117/174, 67,2%), primeiro episódio de infecção bacteriana 
invasiva (pneumonia - PN, meningite bacteriana aguda - MBA ou sepse, 
111/173, 64,2%), otite média aguda - OMA ou sinusite recorrente (97/175, 
55,4%), outros episódios de infecções bacterianas graves (PN, MBA ou sepse, 
82/173, 7,4%), dermatites (75/174, 43,1%), diarreia prolongada ou 
gastroenterite - GE (71/174, 40,8%) e candidíase (60/174, 34,5%) foram as 
mais frequentes. Micobacteriose, leucoencefalopatia multifocal progressiva e 
criptosporidíase foram menos frequentes, não sendo registrado nenhum caso 
de infecção pulmonar pelo vírus herpes simples e de histoplasmose 
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disseminada (Tabela 6-2). Ocorreram 24 casos de tuberculose (13,6%) e foi 
significativo o estado de imunossupressão grave destes casos (p=0,001). 
Nenhum dos pacientes com tuberculose fez uso profilático de isoniazida, porém 
apenas três pacientes com coinfecção TB/HIV apresentavam Prova 
Tuberculínica igual ou maior que 5mm.  
Tabela 6-2 - Comorbidades diagnosticadas nos pacientes com aids por transmissão 
vertical do HIV, atendidos no SI-HEINSG, no período de 2001 a 2011. Vitória/ES. (N=177). 
Comorbidade 
Presença 
No % 
Anemia crônica  117 67,2 
Primeiro episódio de PN, MBA ou Sepse  111 64,2 
Otite média aguda ou sinusite de repetição 97 55,4 
Infecção bacteriana grave de repetição 82 47,4 
Dermatites 75 43,1 
Diarreia prolongada ou gastroenterite 71 40,8 
Candidíase   60 34,5 
Varicela ou herpes zoster 50 28,7 
Síndrome da emaciação 39 22,4 
Pneumonia por P. jirovecii 34 19,7 
Pneumonia intersticial linfocítica 34 19,2 
Hepatite pelo HIV 32 18,4 
Encefalopatia pelo HIV 25 14,4 
Trombocitopenia 24 13,8 
Tuberculose 24 13,6 
Aumento crônico de parótida 23 13,4 
Citomegalovirose 17 9,7 
Dislipidemia 12 6,9 
Toxoplasmose 12 6,9 
Pancreatite 9 5,2 
Miocardiopatia 5 2,9 
Sífilis congênita 5 2,8 
Gengivo-estomatite ou herpes recorrente 5 2,9 
Outras: alteração renal, criptococose, isosporidíase, linfoma, criptosporidíase, 
leucoencefalopatia multifocal progressiva e micobacteriose disseminada. 
PN: pneumonia; MBA: meningite bacteriana aguda 
 
As comorbidades que apresentaram diferença de frequência com significância 
estatística (p<0,05) em relação à classificação clínico-imunológica foram: 
anemia crônica; primeiro episódio de PN, MBA ou sepse; diarreia prolongada 
ou GE; outros episódios de infecções bacterianas graves; tuberculose; 
pneumonia por Pneumocystis jirovecii; síndrome da emaciação; encefalopatia 
pelo HIV; hepatite pelo HIV; trombocitopenia; candidíase; e dermatites (Tabela 
6-3).  
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Tabela 6-3 - Relação entre comorbidade e alteração clínico-imunológica nos pacientes 
com aids, por transmissão vertical do HIV, atendidos no SI-HEINSG, no período de 2001 
a 2011 (N=177) 
Comorbidade 
Alteração clínico-imunológica 
p-valor Grave (B3C123) Não grave 
No % No % 
Anemia crônica 67 79,8 50 55,6 0,001 
Aumento crônico de parótida 7 8,5 16 17,8 0,059 
Dermatites 42 50,6 33 36,3 0,040 
Otite média aguda ou sinusite de repetição 45 53,6 52 57,1 0,373 
Diarreia prolongada ou gastroenterite  49 58,3 22 24,4 0,000 
Hepatite pelo HIV 21 25,3 11 12,1 0,020 
Trombocitopenia 17 20,2 7 7,8 0,015 
Varicela ou herpes zoster  23 27,7 27 29,7 0,454 
Primeiro episódio PN, MBA ou Sepse 74 89,2 37 41,1 0,000 
Pneumonia intersticial linfocítica 20 23,8 14 15,6 0,119 
Tuberculose 19 22,4 5 5,4 0,001 
Encefalopatia pelo HIV 21 25,0 4 4,4 0,000 
Infecção bacteriana grave de repetição 67 79,8 15 16,9 0,000 
Pneumonia por P. jirovecii 31 37,3 3 3,3 0,000 
Pancreatite 8 9,5 1 1,1 0,013 
Dislipidemia 7 8,4 5 5,6 0,328 
Candidíase  49 59,8 11 12,2 0,000 
Citomegalovirose 12 14,1 5 5,5 0,046 
Toxoplasmose congênita ou toxoplasmose adquirida 5 5,9 7 7,8 0,424 
 
Em relação à faixa etária de ingresso no serviço (Tabela 6-4), em menores de 
um ano apresentaram diferença de frequência com significância estatística: 
anemia; primeiro episódio de PN, MBA ou sepse; diarreia prolongada ou GE; 
hepatite pelo HIV; candidíase; outros episódios de infecções bacterianas 
graves; pneumonia por Pneumocystis jirovecii; síndrome da emaciação; e 
dermatites. Aumento crônico de parótidas, adenomegalia e pneumonia 
intersticial linfocítica-PIL foram mais frequentes em crianças acima de um ano. 
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Tabela 6-4 - Relação entre comorbidade e faixa etária de ingresso no serviço dos 
pacientes com aids, por transmissão vertical do HIV, atendidos no SI-HEINSG, no 
período de 2001 a 2011(N=177) 
Comorbidade 
Faixa etária de ingresso no serviço 
p-valor Menor de 1 1 a 5 anos 6 e mais 
No % No % No % 
Aumento crônico de parótida 1 1,7 15 22,7 7 14,6 0,003 
Dermatites 29 49,2 28 41,8 18 37,5 0,463 
Otite média aguda ou sinusite de 
repetição 
29 49,2 35 52,2 33 67,3 0,133 
Anemia crônica 49 83,1 44 65,7 24 50,0 0,010 
Diarreia prolongada ou gastroenterite 34 57,6 20 30,3 17 34,7 0,005 
Hepatite pelo HIV 19 32,7 10 14,9 3 6,1 0,001 
Varicela ou herpes zoster  13 22,4 24 35,8 13 26,5 0,236 
Primeiro episódio PN, MBA ou Sepse 44 74,6 43 65,2 24 50,0 0,030 
Trombocitopenia 9 15,2 12 17,9 3 6,3 0,187 
Miocardiopatia 1 1,7 2 3,0 2 4,3 A 
Alteração renal 0 0,0 1 1,5 2 4,3 A 
Pneumonia intersticial linfocítica 6 10,2 17 25,4 11 23,9 0,078 
Tuberculose 13 21,7 6 8,9 5 10,0 0,077 
Criptococose 2 3,4 0 0,0 1 2,1 A 
Criptosporidíase 0 0,0 1 1,5 0 0,0 A 
Encefalopatia pelo HIV 11 18,6 11 16,4 3 6,3 0,159 
Histoplasmose disseminada 0 0,0 0 0,0 0 0,0 A 
Infecção bacteriana grave de repetição 37 62,7 28 41,8 17 36,2 0,012 
Isosporidíase 1 16,7 1 1,5 0 0,0 A 
Leucoencefalopatia 0 0,0 0 0,0 1 2,1 A 
Linfoma 0 0,0 1 1,5 1 2,1 A 
Pneumonia por P. jirovecii  20 33,9 11 16,7 3 6,3 0,001 
Micobacteriose 0 0,0 1 1,5 0 0,0 A 
Síndrome da emaciação  17 28,8 11 16,4 11 22,9 0,249 
Pancreatite 2 3,4 2 3,0 5 10,4 A 
Dislipidemia 2 3,4 6 8,9 4 8,5 A 
Candidíase 30 50,8 16 24,2 12 24,5 0,002 
Citomegalovirose 6 10,0 8 11,9 3 61,2 0,574 
Toxoplasmose congênita/adquirida 3 5,0 3 4,5 6 12,5 A 
Sífilis congênita 4 6,8 1 1,5 0 0,0 A 
a: não foi possível calcular o teste de hipótese pois havia caselas iguais a zero. 
 
A Tabela 6-5 descreve as características das mães das 177 crianças. Em 134 
(75,7%) a categoria de exposição ao HIV foi transmissão sexual, em 16 (9%) 
uso de drogas injetáveis. Em duas (1,1%), transfusão sanguínea e em 25 
(14,2%) desconhecida. Em 118 (66,7%) casos, o diagnóstico do HIV 
materno foi realizado após o parto deste filho e apenas 12/175 (6,9%) 
realizaram o protocolo completo de prevenção da transmissão vertical do 
HIV (gestação/parto/RN e não amamentar). Um total de 56 em 89 mães 
(62,9%) amamentaram seus filhos. Quanto à realização de pré-natal, 95 mães 
(53,7%) tiveram acompanhamento de pré-natal, porém, destas, 49 (51,6%) 
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tiveram diagnóstico do HIV após este parto. O parto foi vaginal em 52/86 
(60,5%). 
Tabela 6-5 - Características das mães dos pacientes com aids, por transmissão vertical 
do HIV, atendidos no SI-HEINSG, no período de 2001 a 2011. Vitória/ES. (N=177). 
 
 
 
6.1.5 Discussão 
Neste estudo, foi observada alta frequência de comorbidades em crianças 
atendidas no hospital de referência terciária para assistência em 
urgência/emergência e especialidades pediátricas. A alta frequência pode ser 
explicada por este ser o principal serviço de referência estadual em casos 
pediátricos de aids no Espírito Santo e por muitas crianças já chegarem com 
idade avançada e diagnóstico tardio da exposição/infecção pelo HIV. 
Crianças infectadas por transmissão vertical do HIV, de acordo com estudos 
recentes, apresentam comportamento clínico bimodal. Assim, 10 a 30% dos 
pacientes, chamados de progressores rápidos, começam a apresentar os 
sintomas da aids no primeiro ano de vida e um grupo minoritário de pacientes, 
denominados progressores lentos, permanece assintomático por vários anos e 
pode inclusive chegar à idade escolar sem alterações [8]. 
Variável Categorias No % 
Categoria de exposição da mãe 
Sexual 134 75,7 
UDI 16 9 
Transfusão 2 1,1 
Desconhecido 25 14,2 
Se a mãe fez pré-natal 
Sim 95 53,7 
Não 77 43,5 
Desconhecido 5 2,8 
Diagnóstico do HIV materno 
Antes deste parto 47 26,5 
Neste parto 9 5,1 
Após este parto 118 66,7 
Desconhecido 3 1,7 
Realização de Protocolo ACTG Completo 12 6,9 
Completo (N=175) Incompleto ou Não 163 93,1 
Aleitamento (N=155)  
Sim 113 72,9 
Não 42 27,1 
Tipo de parto 
Vaginal  105 59,2 
Cesárea  40 22,6 
Desconhecido 32 18,1 
Idade da mãe 27 anos(±5,89) 
Min 15      
Max 44 
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Muitas crianças no nosso estudo apresentavam manifestações moderadas e 
graves, com 42 pacientes (23,7%) classificados como categoria clínica C3, 
sendo que a maioria apresentava níveis elevados de carga viral do HIV. Em 
estudo de meta-análise sobre avaliação de preditores de mortalidade em 
crianças infectadas pelo HIV, não tratadas, na África e Brasil, o CD4% e os 
valores de linfócitos T CD4 foram os fatores preditores mais importantes de 
mortalidade, seguidos pelo baixo peso para idade e a hemoglobina [9]. Outros 
estudos brasileiros descrevem sintomas clínicos e alterações imunológicas em 
crianças e adolescentes infectados pelo HIV e com progressão da doença [10] 
[11] [12] [13].  
A anemia foi a comorbidade mais prevalente em todas as faixas etárias à 
admissão no serviço e foi mais frequente em crianças menores de um ano de 
idade e em pacientes na categoria clinico-imunológica grave (C3). A anemia foi 
mais prevalente no nosso estudo e teve uma associação estatisticamente 
significativa (p=0,007) com crianças com alteração clínico-imunológica grave. 
Recentes estudos em indivíduos com HIV têm demonstrado que anemia é uma 
das mais comuns manifestações hematológicas. Alguns dados têm sugerido 
que a supressão da medula óssea é o mecanismo fisiopatológico primário da 
anemia nestes pacientes [14] [15].  
As infecções bacterianas foram frequentes em nossa amostra. Mais de 60% 
das crianças desenvolveram ao menos um episódio de bacteremia, mesmo em 
uso de antirretroviral, muito provavelmente devido ao diagnóstico tardio da 
infecção pelo HIV. Um estudo norte-americano encontrou uma redução 
significativa na incidência de bacteremia e um tempo prolongado para o 
primeiro episódio de bacteremia após o advento de antirretrovirais potentes 
[16].  
Um total de 14% das crianças em nossa amostra apresentou tuberculose (TB). 
O estado de imunossupressão grave nestes casos foi significativo (p=0,001), e 
tuberculose foi associada significativamente com a faixa etária de ingresso no 
serviço menor que um ano de idade (p=0,02). Um estudo sobre a prevalência 
de Aids em crianças diagnosticadas com TB ativa no estado do Espírito Santo 
mostrou que, de 411 casos de TB pediátrica de 2000 a 2006, 27 (7%) eram 
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coinfectados com o HIV [17]. Em um estudo chileno, de 246 crianças com aids, 
por transmissão vertical pelo HIV, seis apresentavam a coinfecção TB/HIV [18].  
Outra manifestação relativamente comum em crianças com aids, que 
raramente é observada em adultos, é a pneumonia intersticial linfóide (PIL), 
caracterizada por uma pneumonia intersticial difusa crônica, com um infiltrado 
folicular linfocítico, que pode progredir para cor pulmonale por alterações 
cardíacas resultado de contínuo aumento da resistência vascular pulmonar 
[19]. A frequência de PIL no nosso estudo foi de 19,5%, e PIL foi associada 
significativamente à faixa etária maior que um ano de idade (p=0,001). A 
pneumonia por Pneumocystis jirovecii tem mais alta incidência em crianças 
infectadas pelo HIV no primeiro ano de vida, a maioria dos casos ocorrendo 
entre 3 e 6 meses de idade [1] [20].  
A redução da transmissão vertical do HIV torna-se viável quando as grávidas 
infectadas são identificadas e tratadas com drogas antirretrovirais durante a 
gravidez e parto e o recém-nascido também é tratado ao nascer [21]. Embora o 
governo brasileiro ofereça terapia antirretroviral gratuita, a proporção de 
mulheres grávidas HIV-positivas que não têm acesso às medidas profiláticas 
recomendadas pelo protocolo brasileiro de prevenção da transmissão materno-
infantil e são sujeitas a falhas fundamentais de não realização do teste do HIV 
permanece alta em função da condição social da mulher ou devido a 
inadequações no cuidado da saúde. Detecção tardia da infecção pelo HIV 
durante o cuidado pré-natal representa uma oportunidade perdida na 
intervenção nos casos de pacientes HIV-infectadas, então limitando as 
possibilidades de reduzir o número de casos pediátricos causados pela 
transmissão vertical do HIV [22].  
Embora dados retrospectivos não sejam ideais para avaliação da ocorrência de 
comorbidades e associação com dados epidemiológicos e clínicos, sua 
aplicação se justifica porque implementar a assistência à saúde dessas mães e 
crianças é importante para demonstrar a susceptibilidade da população a esta 
via de transmissão do HIV e é importante para melhora progressiva da 
qualidade de vida. A possibilidade de ter ocorrido viés de resposta por parte 
das mães não pode ser descartada devido à tendência de se dar respostas 
mais socialmente aceitáveis. A falta de acurácia a respeito de dados sobre a 
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situação do acompanhamento à gestação e ao parto também não pode ser 
excluída. 
 
6.1.6 Conclusão 
Apesar da redução significativa em anos recentes devido à TARV, as doenças 
oportunistas ainda são comuns em crianças brasileiras com aids, 
especialmente as doenças bacterianas. Estes dados reforçam a necessidade 
de intensificar a prevenção da transmissão vertical, o diagnóstico precoce da 
infecção e a melhoria no atendimento pediátrico. Portanto, o pediatra geral 
deve ter alto índice de suspeição e considerar a hipótese diagnóstica de 
HIV/aids para fazer um diagnóstico precoce em crianças infectadas pelo HIV. 
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6.2.1 Resumo 
Introdução: O diagnóstico precoce e a terapia antirretroviral precoce em 
lactentes, infectados pelo HIV por transmissão vertical reduz a mortalidade 
precoce e a progressão do HIV. Objetivo: Avaliar causas e fatores de risco de 
progressão para o óbito, diagnóstico tardio e tendência de mortalidade em uma 
coorte de crianças e adolescentes infectados pelo HIV por transmissão vertical. 
Método: Coorte retrospectiva em crianças e adolescentes infectados pelo HIV, 
por transmissão vertical (TV), atendidas no SAE do Hospital Estadual Infantil 
Nossa Senhora da Glória (HEINSG), de janeiro 2001 a dezembro 2011, em 
Vitória – ES/Brasil. A coleta de dados foi dos prontuários médicos dos 
pacientes, em protocolo específico padronizado, e dados sobre a mortalidade e 
sua causa básica foram obtidos dos prontuários médicos, da Declaração de 
Óbito e do SIM (Sistema de Informação sobre Mortalidade). O diagnóstico de 
aids e comorbidades foi de acordo com CDC/1994. Resultados: Um total de 
177 pacientes com aids foi incluído no estudo. Noventa e sete eram do sexo 
feminino (54,8%) e a mediana das idades na admissão foi de 30 meses 
(Intervalo interquartis (IIQ): 5-72 meses). O tempo total do acompanhamento 
dos pacientes foi de 11 anos, com mediana de cinco anos (IIQ: 2-8 anos). No 
final do período estudado, 132 (74,6%) pacientes estavam em 
acompanhamento, 11 (6,2%) foram transferidos para outros serviços e em oito 
(4,5%) houve perda de seguimento. No período estudado, ocorreram 26 óbitos 
(14,7%). A maioria era menor de 3 anos de idade (16/26-61,5%) no momento 
do óbito. Observou-se uma diminuição de casos ao longo do tempo e a 
distribuição homogênea das mortes ao longo dos anos estudados. A maioria 
dos pacientes que foram a óbito deu entrada no serviço com classificação 
clínica imunológica grave (77%-20/26), apresentava anemia moderada/grave e 
estava em uso de TARV por mais de 3 meses (17/24-71%). O diagnóstico do 
caso entre as crianças que foram a óbito ocorreu em 17/25 (68%) devido ao 
seu adoecimento. As variáveis que representaram fator de risco para o óbito 
foram: faixa etária < 1 ano (p=0,005), pneumonia por P. jirovecii (p=0,010), 
percentual de linfócito T CD4+ nadir <15% (p=0,012), anemia crônica 
(p=0,012), estágio clínico imunológico grave (p=0,003), infecções bacterianas 
graves de repetição (p=0,003), tuberculose (p=0,037), além de criptococose 
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extrapulmonar (p=0,04) e alteração renal (p=0,02). Ter iniciado TARV antes 
dos 6 meses de vida (diagnóstico e tratamento precoces) foi associado a estar 
vivo (OR 2,86, [95%IC 1,12-7,25] p=0,027). Os principais diagnósticos 
registrados para os óbitos foram infecções bacterianas graves (12/21-57%) e 
infecções oportunistas (7/21-33,3%). Conclusões: A maioria das crianças 
infectadas pelo HIV teve um diagnóstico tardio da infecção pelo HIV, 
aumentando o risco de progressão para aids e óbito por falta de tratamento 
precoce. A tendência de mortalidade das crianças infectadas pelo HIV se 
mostrou uma constante com queda nos dois últimos anos do estudo. Ainda 
persistem as infecções bacterianas como maior causa de óbito. Portanto, 
melhoria no cuidado pré-natal e acompanhamento pediátrico com vista ao 
diagnóstico precoce das crianças infectadas verticalmente devem fazer parte 
do cuidado integral à criança com aids, o que poderia reduzir a mortalidade 
destas crianças. 
 
Palavras-Chave: HIV; Criança; Mortalidade; Diagnóstico Tardio; Causas de 
Morte. 
 
6.2.2 Introdução 
Desde 1996, com início de terapia antirretroviral de alta potência (TARV) e 
introdução dos inibidores de protease, ocorreu uma importante redução de 
morbidade e mortalidade relacionadas ao vírus da imunodeficiência humana 
(HIV) em adultos e crianças [1] [2] [3] [4]. Estudos observacionais [5] e ensaios 
clínicos têm demonstrado acentuada redução das taxas de mortalidade entre 
adultos [6] [7] e crianças HIV-infectados [8] [9]. 
Dezenove anos após o primeiro estudo ter demonstrado a eficácia da 
zidovudina em reduzir a transmissão vertical do HIV [10], as falhas de 
cobertura de prevenção no pré-natal continuam evidentes em vários países de 
baixa renda, inclusive o Brasil [11] [12] [13] [14], o que tem levado centenas de 
crianças ao diagnóstico tardio da infecção pelo HIV aumentando o risco de 
progressão para aids e óbito por falta de tratamento precoce [15] [16]. Um 
estudo comparando mortalidade de crianças com aids pós era TARV entre 
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países desenvolvidos e países com recursos limitados demonstrou que as 
taxas de mortalidade pós-TARV foram nove vezes maiores em países com 
recursos limitados [17]. 
No ano de 2011, ocorreram em média, por dia, 900 novas infecções pelo HIV e 
630 mortes em crianças no mundo devido a complicações da aids e a maioria 
destas infecções na população pediátrica ocorreu associada à transmissão 
vertical do HIV [18].  
Há mais de 10 anos tem-se tentado implementar a estratégia “testar e tratar” no 
cuidado do HIV pediátrico [13]. O estudo clínico randomizado CHER (the 
Children with HIV Early antiRetroviral therapy trial), sobre estratégias de 
tratamento antirretroviral (TARV) na África do Sul, demonstrou que diagnóstico 
precoce e terapia antirretroviral precoce em lactentes infectados pelo HIV por 
transmissão vertical reduziu em 76% a mortalidade precoce e a progressão do 
HIV em 75%, comparado com tratamento de acordo com os consensos [19]. 
De acordo com as recomendações da Organização Mundial de Saúde [20], 
deve-se tratar precocemente com antirretroviral toda criança menor de 2 anos 
de idade infectada pelo HIV, mesmo sem nenhum sintoma e 
independentemente de valores de Linfócitos T CD4+. Lactentes infectados pelo 
HIV apresentam sinais clínicos no primeiro ano de vida e, sem efetivo 
tratamento, um terço morre antes de completar um ano de idade e metade 
morre antes de completar o segundo aniversário [20]. 
O diagnóstico precoce da infecção pelo HIV vai determinar o prognóstico tanto 
nas crianças nascidas de mães soropositivas detectadas antes da ou na 
gestação ou no parto, como naquelas que apresentam sintomas constitucionais 
inespecíficos, mas que demandam atenção médica recorrente [4] [13] [14]. As 
crianças diagnosticadas como infectadas pelo HIV apresentam maior 
frequência de infecções e sempre com maior gravidade. O seguimento dessas 
crianças é importante no sentido de poder instruir os familiares quanto à 
gravidade da AIDS e suas consequências, promover melhor assistência para 
melhoria da qualidade de vida e garantir sua maior sobrevida. [21]. 
Um estudo com crianças infectadas pelo HIV, na África e no Brasil, demonstrou 
que os preditores mais importantes de mortalidade destas crianças, não 
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tratadas, foram os valores de linfócitos T CD4, baixo peso para idade e a 
hemoglobina [22]. Um estudo coorte de crianças e adolescentes infectados 
pelo HIV em Belo Horizonte concluiu que os mais importantes fatores de 
progressão para aids foram estágios avançados da doença, CD4+<15% e 
Carga Viral do HIV >5 log10 [23]. O propósito do nosso estudo foi avaliar fatores 
de risco de progressão para o óbito, diagnóstico tardio e tendência de 
mortalidade em uma coorte de crianças e adolescentes, infectados pelo HIV 
por transmissão vertical, por um período de onze anos, atendidas em hospital 
estadual de referência, em Vitória, Estado do Espírito Santo, Brasil. 
 
6.2.3 Métodos 
Coorte retrospectiva em crianças e adolescentes infectados pelo HIV, por 
transmissão vertical, atendidas no Hospital Estadual Infantil Nossa Senhora da 
Glória (HEINSG) e acompanhadas no Serviço de Assistência Especializada em 
Infectologia e AIDS Pediátrica (SAE), de janeiro de 2001 a dezembro de 2011, 
em Vitória - ES. 
A população de estudo foi composta por todos os pacientes com Aids adquirida 
por transmissão vertical do HIV, acompanhados no SAE/HEINSG-Vitória/ES, 
no período de janeiro de 2001 a dezembro de 2011. 
Os dados sobre a mortalidade e sua causa básica para os pacientes em 
acompanhamento foram obtidos dos prontuários médicos e diretamente da 
Declaração de Óbito (DO) e, para os pacientes com perda de seguimento e 
transferidos, foram obtidos mediante consulta ao Sistema de Informação sobre 
Mortalidade (SIM) do estado do Espírito Santo, no período considerado e 
atualizado até dezembro de 2012. Esta base de dados compreende as 
declarações de óbitos coletadas pela Secretaria de Estado da Saúde e tem o 
objetivo de oferecer informações da maior relevância para a definição de 
prioridades nos programas de prevenção e controle de doenças [24]. 
A coleta de dados foi realizada no período de 2011 a 2012, a partir dos 
prontuários médicos dos pacientes, em protocolo específico padronizado de 
informações clínicas da mãe (pré-natal, protocolo completo de prevenção da 
transmissão vertical do HIV - na gravidez, parto ou recém-nascido), aspectos 
71 
 
relacionados à família, informações demográficas da criança e condição de 
diagnóstico, quantificação da carga viral plasmática do HIV inicial, contagem de 
linfócitos T CD4+ nadir, contagem de linfócito T CD8 inicial, uso de TARV com 
início antes dos 6 meses de vida e uso por mais de 3 meses, além de 
comorbidades de acordo com Categorias de Classificação Clínica dos Centers 
for Disease Control and Prevention (CDC, 1994) [25] e presença de sífilis 
congênita.  
Quanto aos exames laboratoriais, a quantificação da carga viral plasmática do 
HIV no período de 2001 a 2008 foi realizada por meio da técnica RT-PCR com 
o Kit CobasAmplicor® HIV-1 MonitorTM Test, Version 1.5 Roche Molecular 
System Inc, NJ, USA, com limite de detecção de 400 cópias/mL. Já a partir de 
2009, o Kit utilizado passou a ser o b-DNA Versant® HIV-1 RNA 3.0 Assay 
Siemens, NY - USA com limite de detecção de 50 cópias/mL. A contagem de 
linfócitos T CD4+ foi realizada por citometria de fluxo, pelo método de 
Imunofenotipagem, BD Biosciences, CA, USA. Ambos os exames foram 
realizados no Núcleo de Doenças Infecciosas da Universidade Federal do 
Espírito Santo, com Kits fornecidos pelo Ministério da Saúde do Brasil. 
Os dados foram incluídos numa planilha do programa Statistical Package for 
the Social Sciences (SPSS Inc.), para Windows, versão 18.0, Chicago, IL, USA. 
Para avaliação da mortalidade (desfecho), estratificaram-se os pacientes em 
óbito e não óbito. Calcularam-se os percentuais das variáveis qualitativas nos 
grupos considerados. Utilizou-se o teste qui-quadrado, ou o teste exato de 
Fisher, o mais apropriado, para medir a associação entre as variáveis 
qualitativas e o desfecho. Para as variáveis quantitativas, foram computadas as 
médias, as medianas, os desvios-padrão e intervalos interquartis, e realizado o 
teste não paramétrico de Mann-Whitney. Para as variáveis do estudo que 
apresentaram significância estatística de 10% no teste qui-quadrado, calculou-
se o odds ratio bruto e ajustado pelo modelo de regressão logística. 
Considerou-se a análise da regressão logística em blocos, sendo o bloco 1 
composto pelas variáveis sociodemográficas e clínicas e o bloco 2 pelas 
comorbidades. Adotou-se como processo de entrada das variáveis no modelo 
“Forward Stepwise Likelihood Ratio”, que inclui as variáveis uma a uma e 
observa a significância. Só serão apresentados os odds ratio ajustados das 
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variáveis que permaneceram no modelo final. O nível de significância final 
considerado foi de 5%.  
Este estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa do Hospital 
Estadual Infantil Nossa Senhora da Glória (Nº 50/2009) (ANEXOS I e II). As 
informações coletadas dos prontuários foram somente utilizadas para a 
realização da pesquisa. A confidencialidade das informações foi protegida, para 
que a identidade do paciente fosse resguardada, por meio de anotações 
codificadas. 
 
6.2.4 Resultados 
Foram incluídas 177 crianças e adolescentes com Aids por transmissão vertical 
do HIV durante o período do estudo. Houve perda de seguimento de oito 
(4,5%) pacientes e 11(6,2%) foram transferidos. No final do período estudado, 
132 pacientes (74,86%) estavam em acompanhamento. Um total de 97 era do 
sexo feminino (54,8%) e a mediana das idades na admissão era de 30 meses 
(IIQ: 5-72 meses). A maioria da raça/cor era parda 111 (62,7%) e 124 (70,0%) 
eram procedentes da região metropolitana de Vitória. O tempo total do 
acompanhamento dos pacientes avaliados na pesquisa foi de 11 anos, com 
mediana de cinco anos (IIQ: 2-8 anos). De 33 crianças que iniciaram TARV nos 
anos 2001 e 2002, 25 continuaram vivas e foram acompanhadas durante todo 
o período do estudo. Do total de pacientes, 26 (14,7%) foram a óbito (Figura 
6-2). 
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Figura 6-2 - Distribuição da amostra, número absoluto de crianças e adolescentes total e 
óbitos, segundo ano de diagnóstico, de crianças e adolescentes com aids, por 
transmissão vertical do HIV, atendidos no SAE-HEINSG, no período de 2001 a 2011. 
(N=177). 
 
 
A maioria das crianças era menor de três anos de idade (16/26-61,5%) no 
momento do óbito, distribuídos entre os anos da década de 2000. A Figura 6-2 
apresenta a distribuição absoluta dos pacientes vivos e óbitos segundo o ano 
de diagnóstico. Observa-se uma diminuição de casos ao longo do tempo e a 
distribuição homogênea das mortes ao longo dos anos estudados. 
A maioria dos pacientes que foram a óbito deu entrada no serviço com menos 
de um ano de idade, já com classificação clínica imunológica grave (77%-
20/26). A maioria apresentava anemia moderada/grave [valores da mediana da 
hemoglobina: 9,7 IIQ: 8,4-11,1)] e estava em uso de TARV por mais de três 
meses (17/24-71%). À admissão no Serviço de Assistência Especializada - 
SAE, a maioria (20/26-77%) dos pacientes que foram a óbito se encontrava, de 
acordo com a classificação da Organização Mundial de Saúde, no Estágio 
Clínico 4, o mais grave, sendo fator preditor de mortalidade (p=0,005). O 
diagnóstico do caso entre as crianças que foram a óbito ocorreu em 17/25 
(68%) devido ao seu adoecimento.  
A associação entre as variáveis qualitativas e a situação final (vivo/óbito) dos 
pacientes está demonstrada na Tabela 6-6. Em relação ao desfecho (óbito), 
apresentaram associação, com significância estatística (p<0,05): a faixa etária 
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de ingresso no serviço menor de um ano de idade, o uso de ARV por mais de 
três meses, a classificação clínica e imunológica grave, o valor percentual de 
Linfócitos T CD4+ < 15% e o valor de carga viral plasmática do HIV ≥100.000 
cópias/ml3, além de diagnóstico do caso por adoecimento do paciente. Ter 
iniciado TARV antes dos seis meses de vida foi associado a estar vivo (OR 
2,86, [95%IC 1,12-7,25] p=0,027).  
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Tabela 6-6 - Associação entre variáveis demográficas, clínicas, tratamento, situação 
materna, carga viral plasmática do HIV e contagem de linfócitos T CD4+ e a mortalidade 
em crianças e adolescentes com aids, por transmissão vertical do HIV, atendidos no 
SAE-HEINGS. 
 
.  
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Para as variáveis quantitativas, quanto ao valor do primeiro exame da 
contagem de linfócitos T CD4+ e do primeiro exame de contagem de linfócitos 
T CD8+, foram computadas as médias, as medianas, os desvios-padrão e 
intervalos interquartil e realizado o teste não paramétrico de Mann-Whitney. 
Não se observou significância estatística quanto ao desfecho (óbito), como 
demonstrado na Tabela 6-7. Entre os 26 pacientes que foram a óbito, a 
mediana de linfócito T CD4+ foi de 610,0 (IIQ:324 – 1222) e dos valores de 
linfócitos T CD8+ foi de 1.152 (IIQ: 778 – 2.394). 
Tabela 6-7 - Associação com o óbito para valores de linfócitos T CD4+ nadir e linfócitos 
T CD8+ inicial de crianças e adolescentes com Aids, por transmissão vertical do HIV, 
atendidos no SAE-HEINSG, no período de 2001 a 2011. (N=177) 
Variável Estatísticas 
Situação Atual 
p-valor* 
Vivo Óbito 
Linfócito T CD4+ nadir 
Média 1102,8 969,2  
Mediana 877,0 610,0 0,158 
Máximo 4556,0 5189,0  
Mínimo 8,0 44,0  
Percentil 25 520,0 324,0  
Percentil 75 1352,0 1222,0  
Desvio padrão 884,0 1111,1  
 
Linfócito T CD8+ inicial 
 
Média 1646 1690  
Mediana 1331 1152 0,538 
Máximo 7318 6784  
Mínimo 58 408  
Percentil 25 845 778  
Percentil 75 2042 2394  
Desvio padrão 1218 1515  
* Teste não paramétrico de Mann-Whitney 
 
A Tabela 6-8 demonstra a associação de comorbidades e óbito. As que 
apresentaram significância estatística no teste qui quadrado foram: pneumonia 
por P. jirovecii, trombocitopenia, infecções bacterianas graves de repetição, 
candidíase - alguma forma, anemia crônica, hepatite HIV, síndrome da 
emaciação, criptococose extrapulmonar, alteração renal, tuberculose, 
linfadenopatia>0.5cm em mais de dois sítios. 
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Tabela 6-8 - Associação entre comorbidade e óbito das crianças e adolescentes com 
aids, por transmissão vertical do HIV, atendidos no SAE-HEINSG, no período de 2001 a 
2011 (N=177), apresentadas por ordem de significância estatística do teste qui quadrado. 
Comorbidade 
Situação Atual 
p-valor 
Vivo Óbito 
N % N % 
 
Pneumonia por P. jirovecii 21 14% 13 54% 0,000 
Trombocitopenia 15 10% 9 36% 0,002 
Infecções bacterianas graves de repetição 63 43% 19 76% 0,002 
Candidíase - alguma forma 45 30% 15 60% 0,004 
Anemia crônica 94 63% 23 92% 0,004 
Hepatite HIV 22 15% 10 40% 0,009 
Síndrome da emaciação 29 19% 10 40% 0,023 
Criptococose extra-pulmonar 1 1% 2 8% 0,054 
Alteração Renal 1 1% 2 8% 0,056 
Tuberculose 17 11% 7 27% 0,056 
Linfadenopatia >0.5cm em mais de dois sítios 106 71% 13 52% 0,057 
Primeiro episódio de PN, MBA ou septicemia 91 61% 20 80% 0,074 
Diarreia prolongada ou gastroenterite 57 38% 14 56% 0,095 
Encefalopatia pelo HIV 19 13% 6 24% 0,138 
Toxoplasmose cerebral 1 1% 1 4% 0,148 
Linfoma não-Hodgkin 1 1% 1 4% 0,150 
Miocardite pelo HIV 3 2% 2 8% 0,152 
Esplenomegalia 92 62% 19 76% 0,170 
Febre persistente 46 31% 11 44% 0,196 
Parotidite crônica HIV 22 15% 1 4% 0,205 
Pneumonia intersticial linfocítica 31 21% 3 12% 0,304 
Sífilis congênita 5 3% 0 0% 0,351 
Alguma verminose ou protozoários 14 9% 1 4% 0,374 
Herpes simples muco cutâneo 4 3% 0 0% 0,404 
Dislipidemia 11 7% 1 4% 0,532 
Isosporíase 2 1% 0 0% 0,556 
Hepatomegalia 120 81% 22 88% 0,577 
Dermatites 63 42% 12 48% 0,593 
Infecção de urina 30 20% 6 24% 0,659 
Leucoencefalopatia multifocal progressiva 1 1% 0 0% 0,681 
Micobacteriose disseminada 1 1% 0 0% 0,681 
Otite média aguda ou sinusite de repetição 84 56% 13 52% 0,709 
Citomegalovirose 14 9% 3 12% 0,725 
Pancreatite HIV 8 5% 1 4% 0,775 
Toxoplasmose congênita ou adquirida 10 7% 2 8% 0,902 
Varicela ou Herpes zoster 43 29% 7 28% 0,930 
Gengivoestomatite ou herpes recorrente 5 3% 0 0% 1 
Criptosporidiose 1 1% 0 0% 1 
PN: pneumonia; MBA: meningite bacteriana aguda; *P-valor do teste qui-quadrado 
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Os diagnósticos agrupados registrados nos prontuários médicos para os óbitos 
foram infecções bacterianas graves (12/21-57%), infecções oportunistas (7/21-
33,3%), insuficiência renal aguda (1/21-4,7% e linfoma de Burkit (1/21-4,7%), 
sendo cinco com causa desconhecida. 
As variáveis que apresentaram maior fator de risco para o óbito foram: faixa 
etária menor de um ano (OR ajustado 10,20 [95% IC 1,99-52,21] p=0,005), 
pneumonia por P. jirovecii (OR 7,26 [95% IC 1,62-32,54] p=0,010), percentual 
de linfócito T CD4+ nadir <15% (OR 4,25 [95% IC 1,38-13,06] p=0,012), 
anemia crônica (OR 6,73 [95% IC 1,53-29,64] p=0,012), estágio clínico 
imunológico grave (OR 4,41 [95% IC 1,68-11,61] p=0,003), infecções 
bacterianas graves de repetição (OR 4,27 [95% IC 1,61-11,32] p=0,003), 
tuberculose (OR 2,90 [95% IC 1,07-7,92] P=0,037), além de criptococose 
extrapulmonar (OR 12,87 [95% IC 1,12-147,70] p=0,04) e alteração renal (OR 
12,61 [95% IC 1,10-144,72] p=0,042). Quanto ao diagnóstico do caso, a mãe 
ter seu diagnóstico no momento do parto ou após este parto foi fator protetor 
em relação às mães com aids que engravidaram. Além disto, o início do uso de 
TARV antes dos seis meses de vida (diagnóstico precoce e tratamento 
precoce) foi também fator protetor (Tabela 6-9). 
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Tabela 6-9 – Análise de regressão logística em blocos (bloco 1 - variáveis sócio-
demográficas e clínicas e o bloco 2 – comorbidades) de fatores de risco para o óbito de 
crianças e adolescentes com Aids, por transmissão vertical do H 
 
 
6.2.5 Discussão 
A taxa de incidência acumulada de mortalidade foi de quase 15% na análise da 
coorte por um período de onze anos, em hospital infantil estadual de referência 
em Vitória - ES, maior que a observada em coorte de 320 crianças e 
adolescentes em Belo Horizonte - MG (9,7%) [8] e também maior que a taxa de 
12,1% relatada em estudo sobre impacto de HAART antirretroviral, infecções 
oportunistas, hospitalizações e mortalidade entre 371 crianças e adolescentes 
de BH [9]. Porém, essa taxa foi menor que a observada no US Perinatal Aids 
Colaborative (1986-2004) de 26,9% [4]. 
Variável Categoria
p-valor OR LI LS p-valor OR LI LS
<1ano 0,001 4,74 1,96 11,46 0,005 10,20 1,99 52,21
=>1ano 1,00 1,00
Sim 0,027 2,86 1,12 7,25 0,860 0,86 0,16 4,63
Não 1,00 1,00
Sim a a a a
Não 1,00
Sim 0,003 4,41 1,68 11,61
Não 1,00
>25% 1,00 1,00
15-24% 0,296 1,87 0,58 6,07 0,244 2,62 0,52 13,22
<15% 0,012 4,25 1,38 13,06 0,107 5,06 0,71 36,29
>= 100000 0,004 6,42 1,84 22,36 0,115 3,31 0,75 14,71
<100000 1,00 1,00
Mãe Aids e engravidou 1,00 1,00
Mãe pré-natal a a a a a a a a
Mãe parto ou após parto, ou 
pai
0,017 0,12 0,02 0,69 0,108 0,13 0,01 1,57
Adoecimento da criança 0,247 0,39 0,08 1,92 0,532 0,49 0,05 4,64
Diagnóstico do irmão a a a a a a a a
Comorbidades Pneumonia por P. jirovecii 0,001 7,20 2,85 18,19 0,010 7,26 1,62 32,54
Trombocitopenia 0,001 5,02 1,89 13,33
Infecções bacterianas 
graves de repetição
0,003 4,27 1,61 11,32
Candidíase - alguma forma 0,005 3,47 1,45 8,30
Anemia crônica 0,012 6,73 1,53 29,64
Hepatite HIV 0,004 3,85 1,53 9,65
Síndrome da emaciação 0,027 2,76 1,12 6,77
Criptococose extrapulmonar 0,040 12,87 1,12 147,70
Alteração Renal 0,042 12,61 1,10 144,72 0,020 50,92 1,84 1411.87**
Tuberculose 0,037 2,90 1,07 7,92
Linfadenopatia >0.5cm em 
mais de dois sítios 
0,061 0,44 0,19 1,04
Primeiro episódio de PN, 
MBA ou septicemia
0,082 2,51 0,89 7,05
Diarreia prolongada ou 
gastroenterite
0,099 2,05 0,87 4,84
** Este valor é alto devido a problemas na estimação do intervalo de confiança, pois são poucos os casos da variável
OR Bruto OR Ajustado*
Faixa etária de 
ingresso serviço
a: não calculado, casela com 0
* Análise realizada com 153 dados (86,4% da amostra)
Origem do 
diagnóstico do 
caso
Valor percentual 
linfócitos T 
CD4+   
Valor inicial da 
Carga Viral HIV 
Se iniciou TARV 
até 6 m de vida
Tempo de uso 
de TARV >3 m
 Clínica e imune 
grave (B3C123)
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A análise da coorte norte-americana perinatal do HIV demonstrou tendência de 
declínio gradual da mortalidade correspondendo ao marco sequencial no 
avanço da terapia antirretroviral, com queda significativa na média anual da 
mortalidade entre as três eras terapêuticas. Houve redução maior que 60% nos 
óbitos do período de nenhuma terapia/mono para mono/dupla terapia e uma 
redução de 90% na era tripla/ART comparada com a era de mono/dupla terapia 
antirretroviral, com notável aumento na proporção de mortes com causas não 
associadas a infecções oportunistas [4]. Ao contrário, no nosso estudo, o 
principal diagnóstico agrupado para o óbito foram infecções bacterianas 
graves, provavelmente devido às diferenças entre países industrializados e de 
recursos-limitados. Como também relatado na coorte de Belo Horizonte, as 
duas principais causas de óbito foram pneumonia e sepse [8]. Na Tailândia, em 
um estudo coorte de 586 crianças infectadas pelo HIV que iniciaram terapia 
antirretroviral, foi observado que todas as 42 mortes foram atribuídas à 
infecção [26]. 
No presente estudo, observou-se distribuição homogênea dos óbitos ao longo 
dos anos do estudo (2001 a 2011). No Brasil, em 2011, o coeficiente 
padronizado de mortalidade em pacientes com aids foi de 5,6 por 100.000 
habitantes, porém com distribuições diferentes ao longo das décadas [28]. 
O resultado do OR ajustado por meio de análise da regressão logística de 
fatores de risco para o óbito de crianças e adolescentes com aids, por 
transmissão vertical do HIV, em Vitória, demonstrou ser significante a 
associação entre o óbito e a faixa etária de ingresso no serviço abaixo de um 
ano de idade (17/26-65%). No momento do óbito, distribuídos entre os anos da 
década de 2000, a maioria das crianças era menor de três anos de idade. No 
relato da coorte norte-americana, entre as 364 crianças infectadas pelo HIV, 
ocorreram 98 óbitos. Destes, 81% e 62% eram crianças menores que três e 
dois anos de idade respectivamente, e a maioria (84%) nasceu antes de 1994, 
três anos antes da disponibilidade de antirretroviral inibidor de protease (tripla 
terapia) [4]. O mesmo foi observado na coorte francesa de 348 crianças 
infectadas pelo HIV. Quarenta e sete (13,5%) e 58(17%) morreram antes de 
completar dois anos e após dois anos de idade, respectivamente. A maioria 
das mortes ocorreu antes de 1996 [27]. Nossa análise é de uma coorte que foi 
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acompanhada na década de 2000, e os pacientes fizeram uso de dupla terapia 
antirretroviral ou posteriormente tripla terapia, conforme as recomendações do 
tratamento de crianças infectadas pelo HIV, do Ministério da Saúde.  
Avaliamos as características de crianças e adolescentes com aids somente por 
transmissão vertical do HIV, que representou 90% dos casos do nosso serviço, 
e a maioria não foi exposta à profilaxia perinatal. Este dado é semelhante ao 
observado entre crianças com aids no Brasil. Dos 15.775 casos de aids em 
crianças menores de 13 anos, notificados até 2011, 14.329 (90,8%) ocorreram 
por transmissão vertical [28]. O presente estudo tem limitações inerentes ao 
método retrospectivo. Para minimizar, foi utilizado formulário padronizado para 
coleta de dados, todos os prontuários foram revisados e, na falta de dados de 
importância para o estudo, foram solicitadas informações sociais à família ou 
cuidadores.  
Ao ingresso no serviço, a maioria das crianças que foram a óbito no presente 
estudo já se encontrava, de acordo com a classificação da Organização 
Mundial de Saúde, no Estágio Clínico 4, o mais grave, sendo este um fator 
preditor de mortalidade (p=0,005). Além disto, o diagnóstico do caso, na 
maioria destas crianças foi devido a doenças definidoras de aids, indicando 
diagnóstico tardio da infecção pelo HIV. Dados de outra coorte brasileira, 
conduzida em Belo Horizonte, que avaliou o valor prognóstico dos estágios 
clínicos da Organização Mundial de Saúde em 335 crianças e adolescentes 
infectados pelo HIV, demonstraram que pacientes em risco de progressão para 
aids ou morte estavam no estágio clínico 3 e 4, com maior risco para pior 
prognóstico entre os do estágio clínico 4. Quando controlado por contagem de 
linfócito T CD4+ e carga viral plasmática do HIV em análise multivariada, o 
estágio 4 permaneceu como importante preditor para óbito [23]. Um estudo 
conduzido em Uganda que analisou 23.367 pacientes, dos quais 810 crianças 
e 575 adolescentes, demonstrou associação significativa entre mortalidade e 
estágios clínicos avançados para a doença, da OMS. A taxa bruta de 
mortalidade foi menor em crianças que em adolescentes, população vulnerável 
e de maior complexidade [29]. 
Consistente com achados de outros estudos, o uso de ARV por mais de 3 
meses, a classificação clínica e imunológica grave, o valor percentual de 
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linfócitos T CD4+ < 15%, o valor de carga viral plasmática do HIV ≥100.000 
cópias/ml3 e o diagnóstico do caso por adoecimento do paciente foram fatores 
independentes de mortalidade. O estudo das crianças em Belo Horizonte 
(Brasil) encontrou semelhantes resultados, com pacientes apresentando 
linfócitos T CD4+<15% e carga viral plasmática do HIV de 5 log associados a 
maior índice de progressão clínica adversa, com o maior risco para morte [8]. 
Em ensaio clínico placebo-controlado, randomizado, e duplo-cego que 
envolveu 566 lactentes e crianças norte-americanas sintomáticas, infectadas 
pelo HIV, com idades entre três meses e 18 anos de idade, Palumbo e 
colaboradores avaliaram o risco de progressão da doença baseado nos valores 
de RNA viral basal e contagem de linfócitos T CD4+, demonstrando que a 
combinação dos dois marcadores tem poder preditivo para indicar progressão 
da doença e mortalidade. Também demonstraram que no cuidado com as 
crianças infectadas pelo HIV, a supressão da replicação viral possibilita a 
chance de manter o sistema imune intacto [30]. Monfenso et al demonstraram 
que níveis de carga viral plasmática do HIV de 100.000 cópias e percentual de 
linfócitos T CD4+ menor que 15% em crianças menores de 30 meses de idade 
foram fatores preditores independentes do aumento de risco para progressão 
clínica da doença e morte [31]. O estudo longitudinal 3Cs4kids, de crianças 
acima de 12 meses de idade, na África, demonstrou que tanto linfócitos T 
CD4+% como valor de células T CD4+ foram os maiores preditores de 
mortalidade. Além disto, esse estudo mostrou que crianças menores de 2 anos 
de idade, com baixo peso e anemia, têm alta mortalidade, independente do seu 
estado imunológico [22]. 
Em concordância com esse estudo, foi observado em nossa coorte que anemia 
moderada também foi associada significativamente à mortalidade, porém o 
controle pôndero-estatural para idade não apresentou significância estatística. 
Na coorte Tailandesa, o valor percentual de linfócito T CD4+ foi 
independentemente associado com mortalidade, com um risco aumentado de 
67% para um decréscimo de 5% no percentual de células T CD4+ nadir. O 
percentual de células T CD4+ nadir, caquexia, e níveis de hemoglobina foram 
associados a alto risco de mortalidade mesmo após o primeiro ano de terapia 
antirretroviral [26]. 
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Neste estudo, o fato de ter iniciado TARV antes dos seis meses de vida, o 
diagnóstico precoce e o tratamento precoce foram fatores protetores, 
semelhantemente ao que foi observado no estudo de coorte norte-americano 
entre crianças infetadas pelo HIV que receberam ART nos primeiros seis 
meses de vida. A probabilidade de seis anos de sobrevida foi de 94% [4]. O 
benefício de iniciar terapia antirretroviral antes de três meses de vida para 
evitar a progressão para aids e morte em crianças infectadas pelo HIV foi bem 
demonstrado em ensaio clínico randomizado na África do Sul [19]. Também o 
European Infant Collaborative study concluiu que iniciar TARV antes de três 
meses de vida teve um dramático efeito em reduzir progressão para Aids e 
morte em países de alta renda [14]. 
Nestes onze anos de acompanhamento, ocorreu uma pequena perda (4,5%) 
no acompanhamento de pacientes, valor menor que o relatado em outros 
estudos, como o percentual de 10,9% em Belo Horizonte, Brasil [8], e 9,5% na 
coorte francesa de adolescentes infectados pelo HIV de origem perinatal [27]. A 
mediana de tempo de acompanhamento até à última consulta foi de cinco 
anos. De 33 crianças que iniciaram TARV nos anos 2001 e 2002, 25 
continuaram vivas e em acompanhamento nestes onze anos. A mediana das 
idades à admissão ao serviço foi de 30 meses, caracterizando o diagnóstico 
tardio da infecção pelo HIV, como relatado em outros estudos brasileiros [16] 
[32]. Ao contrário dos nossos relatos de diagnóstico e tratamento tardio, o 
estudo coorte de adolescentes franceses infectados HIV perinatal demonstrou 
diagnóstico precoce da infecção do HIV e início de tratamento da maioria das 
crianças antes dos nove meses de vida [27]. 
A não realização de diagnóstico tem levado dezenas de crianças à descoberta 
tardia da infecção pelo HIV aumentado o risco de progressão para aids e óbito 
por falta de tratamento precoce no nosso estado. A tendência de mortalidade 
das crianças infectadas pelo HIV se mostrou uma constante, com queda nos 
dois últimos anos do estudo. Ainda persistem as infecções bacterianas como 
maior causa de óbito. Portanto, a melhoria no cuidado pré-natal, o 
acompanhamento pediátrico com vista ao diagnóstico precoce das crianças 
infectadas verticalmente, e o tratamento de desnutrição e da anemia devem 
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fazer parte do cuidado integral à criança com ids, o que poderia reduzir a 
mortalidade destas crianças. 
 
6.2.6 Referências 
[1] Mocroft A, Katlama C, Johnson AM, et al. AIDS across Europe, 1994-98: 
the EuroSIDA study. Lancet, 2000; 356(9226):291-296.  
[2] Moore RD, Chaisson RE. Natural history of HIV infection in the era of 
combination antiretroviral therapy. AIDS, 1999;13(14):1933-1942.   
[3] Nesheim SR, Kapogiannis BG, Soe MM, et al. Trends in opportunistic 
infections in the pre- and post-highly active antiretroviral therapy eras 
among HIV-infected children in the Perinatal AIDS Collaborative 
Transmission Study, 1986–2004. Pediatrics, 2007; 120:100–109.  
[4] Kapogiannis BG, Soe MM, Nesheim SR, Abrams E, J. Carter RJ, Farley J, 
Palumbo P, Koenig LJ, and Bulterys M. Mortality Trends in the US Perinatal 
AIDS Collaborative Transmission Study (1986–2004). Clin Infect Dis, 
2011;53:1024-1034.  
[5] Mocroft A, Vella S, Benfield TL, Chiesi A, Miller V. Changing patterns of 
mortality across Europe in patients infected with HIV-1. EuroSIDA Study 
Group. Lancet, 1998; 352:1725-1730  
[6] EL-Sadr WM, Lundgren JD, Neaton JD, et al. CD4+ Count-Guided 
Interruption of Antiretroviral Treatment. N Engl J Med, 2006; 355:2283-2296.  
[7] Melo LSW, Lacerda HR, Campelo E, Moraes E, Ximenes RAA. Survival of 
AIDS Patients and Characteristies of Those Who Died Over Eight Years of 
Highly Active Antiretroviral Therapy, at a Referral Center in Northeast 
Brazil. BJID, 2008; 12(4):269-277. 
[8] Araújo Cardoso CA; Pinto JA; Candiani TMS; Carvalho IR; Linhares RM; 
Goulart EMA.  The impact of highly active antiretroviral therapy on the 
survival of vertically HIV-infected children and adolescents in Belo 
Horizonte, Brazil. Mem Inst Oswaldo Cruz, 2012;107(4):532-538.  
85 
 
[9] Candiani TMS, Pinto J, Cardoso CAA, Carvalho IR, Dias ACM, Carneiro M, 
Goulart EA. Impact of highly active antiretroviral therapy (HAART) on the 
incidence of opportunistic infections, hospitalizations and mortality 
among children and adolescents living with HIV/AIDS in Belo Horizonte, 
Minas Gerais State, Brazil. Cad. Saúde Pública, 2007; 23(S3):S414-S423. 
[10] Connor EM, Sperling RS, Gelber R, Kiselev P, Scott G, O'Sullivan MJ, t al. 
Reduction of maternal-infant transmission of human immunodeficiency 
virus type 1 with zidovudine treatment. Pediatric AIDS Clinical Trials 
Group Protocol 076 Study Group. N Engl J Med 1994; 331:1173-1180.  
[11] Matida LH, Ramos Jr.AN, Moncau JEC, Marcopito LF, Marques HHS, 
Succi RCM, Della Negra M, Hearst N, Grupo Brasileiro de Estudo da Sobrevida 
em Crianças com AIDS. AIDS by mother-to-child transmission: survival 
analysis of cases followed from 1983 to 2002 in different regions of Brazil. 
Cad. Saúde Pública, 2007; 23 (S3):S435-S444. 
[12] Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Vigilância em Saúde. Programa 
Nacional de DST e Aids. Recomendações para Terapia Antirretroviral em 
Crianças e Adolescentes Infectados pelo HIV: manual de bolso/ Ministério 
da Saúde, Secretaria de Vigilância em Saúde, Programa Nacional de DST e 
Aids. – Brasília: Ministério da Saúde, 2009.200 p. : il. – (Série Manuais, n. 85). 
[13] Lallemant M, Chang S, Cohen R and Pecoul B. Pediatric HIV – A 
Neglected Disease?. N Engl J Med, 2011; 365(7):581-583.  
[14] Goetghebuer T, Haelterman E, Le Chenadec J, Dollfus C, Gibb D, Judd A, 
Green H, Galli L, Ramos JT, Giaquinto C, Warszawski J, Levy J, for the 
European Infant Collaboration group. Effect of early antiretroviral therapy on 
the risk of AIDS/death in HIV-infected infants. AIDS, 2009; 23:597-604. 
[15] Zilli RH. XLIX Congresso Brasileiro de Medicina Tropical. Campo 
Grande, MS. 06 a 10 de Agosto de 2013. www.aids.gov.br  
[16] Dias CF, Moreira-Silva SF, Reis MA, Patrício LR, Gavioli CFB and Miranda 
AE. Late diagnosis and HIV infection in children attending a service of 
specialized care for pediatric AIDS in Brazil. Rev Soc Bras Med Trop, 2014; 
Jan-Feb; 47(1):93-96. 
86 
 
[17] Peacock-Villada E, Richardson BA, John-Stewart GC2011. Post-HAART 
outcomes in pediatric populations: comparison of resource-limited and 
developed countries. Pediatrics, 2011; 127: 423-441.  
[18] Joint United Nations Programme on HIV/AIDS (UNAIDS) and World Health 
Organization. Global report: UNAIDS report on the global AIDS epidemic 
2012.  “UNAIDS / JC2417E”.  
[19] Violari A, Paed FC, Cotton MF, Med M, Gibb DM, Babiker AG, Steyn J, 
Madhi SA, Jean-Philippe P, McIntyre JA, for the CHER Study Team . Early 
antiretroviral therapy and mortality among HIV-infected infants. N Engl J 
Med, 2008; 359: 2233-2444.  
[20] World Health Organization. Antiretroviral Therapy of HIV Infection in 
Infants and Children: towards universal access: recommendations for a 
public health approach – 2010 revision. Geneva: World Health Organization, 
2010.  
[21] Yoshimoto CE, Diniz EMA, Vaz FAC. Evolução Clínica e Laboratorial de 
Recém-Nascidos de mães HIV Positivas. Rev Assoc Med Bras 2005; 51(2): 
100-105.  
[22] Cross Continents Collaboration for Kids (3Cs4kids). Analysis and Writing 
Committee. Markers for predicting mortality in untreated HIV-infected 
children in resource-limited settings: a meta-analysis. AIDS. 2008; 22:97–
105. 
[23] Araújo Cardoso CA, Pinto JA, Candiani TMS, Carvalho IR, Dantas AG, 
Goulart EMA. Assessment of the Prognostic Value of the World Health 
Organization Clinical Staging System for HIV/AIDS in HIV-Infected 
Children and Adolescents in a Cohort in Belo Horizonte, Brazil. Journal of 
Tropical Pediatrics. 2012,1: 1-7.   
[24] Brasil. Sistema de Informação de Mortalidade. [citado 2012 nov 11] 
Disponível em: http://svs.aids.gov.br/cgiae/sim/. 
[25] Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Vigilância em Saúde. Programa 
Nacional de DST e aids. Critérios de definição de casos de AIDS em 
adultos e crianças. / Ministério da Saúde, Secretaria de Vigilância em Saúde. 
87 
 
Programa Nacional de DST e aids. 2ª edição. 56p.il - (Série Manuais n. 60). 
Brasília: Ministério da Saúde, 2003. 
[26] Collins IJ, Jourdain G, Hansudewechakul R, Kanjanavanit S, Hongsiriwon 
S, Nngampiyasukul C, Sriminiphant S, Technakunakorn P, Ngoo-Gian-Huong 
N, Duong T, Le Coeur S, Jaffar S and Lallemant M. Long-term survival of 
HIV-infected children receiving a antiretroviral therapy in Thailand: a 5-
year observational cohort study. Clin Infect Dis 2010; 127:e423-e441. 
[27] Dollfus C, Le Chenadec J, Faye A, Blanche S, Briand N, Rouzioux C  and 
Warszawski J. Long-Term Outcomes In Adolescents Perinatally Infected 
with HIV-1 and Follow Up since Birth in the French Perinatal Cohort. 
(EPF/ANRS CO10). Clin Infect Dis, 2010; 51:214-224.  
[28] Brasil. Ministério da Saúde, 2012. Boletim Epidemiológico – Aids e DST. 
Ano VIII – nº 1. www.aids.gov.br  
[29] Bakanda C, Birungi J, Mwesigwa R, Nachega JB, Chan K, et al. (2011).  
Survival of HIV-Infected Adolescents on Antiretroviral Therapy in Uganda: 
Findings from a Nationally Representative Cohort in Uganda. PLoS ONE 
6(4):e19261, 2011.  
[30] Palumbo PE, Raskino CR, Fiscus S, Pahwa S, Fowler MG, Spector SA, 
Englund JA, Baker CJ. Predictive Value of Quantitative Plasma HIV RNA 
and CD4+ Lymphocyte Count in HIV-Infected Infants and Children. JAMA, 
1998; 279:756-761.  
[31] Mofenson LM, Korelitz J, Meyer III WA, Bethel J, Rich K,  Pahwa S, Moye J 
Jr, Nugent R, Read J.  The Relationship between Serum Human 
Immunodeﬁciency Virus Type 1 (HIV-1) RNA Level, CD4 Lymphocyte 
Percent, and Long-Term Mortality Risk in HIV-1–Infected Children. Journal 
Infect  Dis,1997; 175:1725-1730. 
[32] Soeiro CMO, Miranda AE, Saraceni V, Talhari S, Ferreira LCL. Clinical 
aspects of pediatric AIDS cases notified in the state of /Amazonas, 1991-
2009. Braz J Infect Dis, 2011; 15(4): 411-412.  
  
88 
 
6.3  ARTIGO 3. ANÁLISE DE SOBREVIDA EM CRIANÇAS E 
ADOLESCENTES COM AIDS DO ESTADO DO ESPÍRITO SANTO: 2001-
2012. 
 
Survival Analysis in Children and Adolescents with AIDS of the State 
Espírito Santo-Brazil: 2001-2012 
 
Autores: SANDRA FAGUNDES MOREIRA-SILVA1,3, ELIANA ZANDONADE2,  
ALBA LILIA ROSETTI DE ALMEIDA1, ELIZABETE PIRES YAMAGUTI1, 
LUDMILA GONÇALVES DALVI DIAS1, CRISTINA RIBEIRO MACEDO1 e 
ANGÉLICA ESPINOSA MIRANDA3 . 
 
Instituições: 1Serviço de Infectologia do Hospital Infantil Nossa Senhora da 
Glória (SI-HINSG), 2 Departamento de Estatística da Universidade Federal do 
Espírito Santo, 3 Programa de Pós-Graduação em Doenças Infecciosas da 
Universidade Federal do Espírito Santo. Vitória - ES.  
 
Correspondência: 
Programa de Pós-Graduação em Doenças Infecciosas – UFES 
Av. Marechal Campos, 1468. Vitória – ES - Brasil 
 
Informe sobre financiamento: O estudo foi realizado com suporte financeiro 
da Universidade Federal do Espírito Santo. Os recursos não tiveram nenhum 
papel no desenho do estudo, coleta de dados e análise, decisão de publicar ou 
preparação do manuscrito. Não houve utilização de nenhuma fonte de recursos 
externos para o estudo. 
 
  
89 
 
6.3.1 Resumo 
INTRODUÇÃO: Estudos têm demonstrado a mudança de padrão de 
mortalidade da aids, e o impacto de terapia antirretroviral de alta potência 
(TARV) na sobrevida de crianças e adolescentes com aids por transmissão 
vertical do HIV. OBJETIVO: Estimar a taxa de sobrevida e os fatores 
associados com o tempo de sobrevida em uma coorte de crianças e 
adolescentes, infectados pelo HIV por transmissão vertical. MÉTODOS: Coorte 
de crianças e adolescentes infectados pelo HIV, por transmissão vertical (TV), 
atendidas no Serviço de Infectologia do Hospital Infantil Nossa Senhora da 
Glória (SI-HINSG), de janeiro 2001 a dezembro 2012, em Vitória – ES/Brasil. A 
coleta de dados foi dos prontuários médicos dos pacientes, em protocolo 
específico padronizado, e dados sobre a mortalidade e sua causa básica foram 
obtidos dos prontuários médicos, da Declaração de Óbito e do SIM (Sistema de 
Informação sobre Mortalidade). O diagnóstico de aids e comorbidades foi de 
acordo com CDC/1994. RESULTADOS: Um total de 177 pacientes com aids 
foi incluído no estudo, 97 eram do sexo feminino (54,8%) e a mediana das 
idades na admissão foi de 30 meses (Intervalo interquartis (IIQ): 5-72 meses). 
O tempo total do acompanhamento dos pacientes foi de 11 anos, com mediana 
de cinco anos (IIQ: 2-8 anos). No período, ocorreram 26 mortes (15%). O 
tempo médio de sobrevida foi de 10,2 anos (IC 95%: 9,6-10,7). As variáveis 
com significância estatística no modelo final de cox foram a faixa etária ao 
ingresso no serviço (p=0,019); o percentual de Linfócitos T CD4+ entre 15 e 
24% (p=0,024) e menor que 15% (p=0,005); a Pneumonia por P. Jirovecci 
(p=0,007) e a Linfadenopatia >0.5cm em mais de dois sítios (p=0,015). 
CONCLUSÕES: O uso de TARV para crianças sem alterações imunológicas 
graves e sem doenças relacionadas à aids foi fator preditor de maior sobrevida. 
A melhoria no diagnóstico para que TARV seja iniciada precocemente tende a 
contribuir para qualidade de vida e maior sobrevida de crianças infectadas pelo 
HIV por transmissão vertical. 
 
PALAVRAS-CHAVE: HIV; Síndrome da Imunodeficiência Adquirida; 
Sobrevida; Estudos de Coortes; Criança.  
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Abstract 
Background: Studies have shown a change in the pattern of AIDS mortality, 
and the impact of highly active antiretroviral therapy (HAART) on the survival of 
children and adolescents with AIDS by vertical transmission of HIV. 
Objectives: To estimate the survival rate and the factors associated with 
survival time in a cohort of children and adolescents infected with HIV through 
vertical transmission. 
Methods: Cohort study performed in children and adolescents infected with HIV 
through vertical transmission (VT) attending the Infectious Disease Department 
of the Children's Hospital Nossa Senhora da Glória (CH-NSG), from January 
2001 to December 2012 in Vitória - ES / Brazil. Data collection included medical 
records of patients filled in a standardized specific protocol. Data on mortality 
and its underlying causes were obtained from medical records, from the death 
certificates and from Mortality Information System database. The diagnosis of 
AIDS and comorbidities was according to CDC / 1994. 
Results: A total of 177 patients with AIDS was included in the study, 97 were 
female (54.8 %) and the median age at admission was 30 months (interquartile 
range (IQR): 5-72 months). The total time of the follow-up of patients was 11 
years, with a median of five years (IQR: 2-8 years). In the period there were 26 
deaths (15%). The median survival time was 10.2 years (95% CI: 9.6 to 10.7). 
Variables with statistical significance in the final model of Cox were the age 
group to enter the service (p = 0.019); the percentage of CD4 + T lymphocytes 
between 15 and 24% (p = 0.024) and less than 15% (p = 0.005); Pneumonia P. 
Jirovecci (p = 0.007) and Lymphadenopathy > 0.5cm in more than two sites (p = 
0.015). 
Conclusions: The use of ART for children without serious immunological 
abnormalities or AIDS -related illnesses was a predictor of longer survival. The 
improvement in the diagnosis so that ART is started early tends to contribute to 
quality of life and survival of HIV-infected children by vertical transmission. 
 
Key-words: HIV; Acquired immunodeficiency syndrome; Survival; Cohort 
study; Child.  
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6.3.2 Introdução 
Após trinta anos do início da epidemia da aids, e 20 anos após o primeiro 
estudo demonstrando a eficácia de zidovudina em reduzir a transmissão 
vertical do HIV [1], os casos de aids por transmissão vertical continuam a 
ocorrer em todo mundo. No Brasil, no ano de 2013, ocorreram 374 novos casos 
de aids em menores de cinco anos, com uma taxa de detecção de 2,7/100.000 
habitantes e, do total acumulado de casos de aids em crianças, a maioria 
ocorreu devido à transmissão vertical do HIV (99,6%) [2 ]. 
Vários estudos têm demonstrado a mudança de padrão de mortalidade da aids 
e o impacto de terapia antirretroviral de alta potência (TARV) na mortalidade e 
na sobrevida de crianças e adolescentes com aids por transmissão vertical do 
HIV, tanto em países industrializados, como em países de média ou baixa 
renda [3] [4] [5] [6] [7] [8] [9] [10]. Estudos têm relatado que as infecções 
oportunistas e outras doenças relacionadas à aids têm sido reduzidas 
significantemente em crianças com aids desde o início da era da terapia 
antirretroviral de alta potência [11] [12]. 
No Brasil, foi realizado um estudo de coorte retrospectivo de abrangência 
nacional para avaliar a probabilidade de sobrevida em cinco anos de crianças 
com aids por transmissão vertical no período de 1999 a 2002, acompanhadas 
até 2006. Com uma amostra de 920 crianças menores de 13 anos de idade, 
com diagnóstico de aids no Sistema Nacional de Informações de Agravos de 
Notificação do Brasil, de 1999 a 2002, nos 27 estados brasileiros, o estudo 
demonstrou que a probabilidade de sobrevida por mais de 60 meses foi de 
0,833(IC 95%: 0,809-0,854), e comparou casos diagnosticados antes de 1998 
com estes diagnosticados entre 2001-2002, demonstrando uma melhoria da 
sobrevida [7] [13]. 
No estado do Espírito Santo, entre 1985 e dezembro de 2013, foram 
notificados 9.803 casos de aids, sendo 394 em crianças por transmissão 
vertical do HIV, que correspondem a 4,0% de todos os casos. Deste total, 315 
casos são crianças menores de cinco anos de idade. Em 2013, foram 
notificados no estado seis novos casos de aids em crianças por transmissão 
vertical, sendo quatro crianças menores de cinco anos, com taxa de detecção 
de 0,7 por 1.000 nascidos vivos, taxa bem maior que a preconizada pela 
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Organização Panamericana de Saúde (OPAS) para eliminação da transmissão 
vertical do HIV (inferior a 0,3) [14] [15]. 
O objetivo deste estudo foi estimar a taxa de sobrevida e o risco de um menor 
tempo de sobrevida em crianças e adolescentes infectados pelo HIV, por 
transmissão vertical, acompanhadas em serviço de assistência especializada 
em infectologia pediátrica e aids, de janeiro de 2001 a dezembro de 2012. 
 
6.3.3 Métodos 
Coorte de crianças e adolescentes infectados pelo HIV, por transmissão 
vertical, atendidas e acompanhadas no Serviço de Infectologia do Hospital 
Infantil Nossa Senhora da Glória (SI-HINSG), de janeiro de 2001 a dezembro 
de 2012, em Vitória - ES. 
A população de estudo foi composta por todos os pacientes com ids adquirida 
por transmissão vertical do HIV, acompanhados no SI/HINSG-Vitória/ES, no 
período de janeiro de 2001 a dezembro de 2012. 
Os dados sobre a sobrevida para os pacientes em acompanhamento foram 
obtidos dos prontuários médicos e diretamente da Declaração de Óbito (DO) e, 
para os pacientes com perda de seguimento e transferidos, foram obtidos 
mediante consulta ao Sistema de Informação sobre Mortalidade (SIM) do 
estado do Espírito Santo, no período considerado e atualizado até dezembro 
de 2012. Esta base de dados compreende as declarações de óbitos coletadas 
pela Secretaria de Estado da Saúde e tem o objetivo de oferecer informações 
da maior relevância para a definição de prioridades nos programas de 
prevenção e controle de doenças transmissíveis [16]. 
A coleta de dados foi realizada no período de 2011 a 2012 a partir dos 
prontuários médicos dos pacientes, em protocolo específico padronizado de 
informações clínicas da mãe (pré-natal, protocolo completo de prevenção da 
transmissão vertical do HIV - na gravidez, parto ou recém-nascido), aspectos 
relacionados à família, informações demográficas da criança e condição de 
diagnóstico, quantificação da carga viral plasmática do HIV inicial, contagem de 
linfócitos T CD4+ nadir, contagem de linfócito T CD8+ inicial, uso de TARV com 
início antes dos seis meses de vida e uso por mais de três meses, além de 
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comorbidades de acordo com Categorias de Classificação Clínica dos Centers 
for Disease Control and Prevention (CDC, 1994) [17]. 
Quanto aos exames laboratoriais, a quantificação da carga viral no período de 
2001 a 2008 foi realizada por meio da técnica RT-PCR com o Kit 
CobasAmplicor® HIV-1 MonitorTM Test, Version 1.5 Roche Molecular System 
Inc, NJ, USA, com limite de detecção de 400 cópias/mL. Já a partir de 2009, o 
Kit utilizado passou a ser o b-DNA Versant® HIV-1 RNA 3.0 Assay Siemens, 
NY - USA com limite de detecção de 50 cópias/mL. A contagem de linfócitos T 
CD4+ foi realizada por citometria de fluxo, pelo método de Imunofenotipagem, 
BD Biosciences, CA, USA. Ambos os exames foram realizados no Núcleo de 
Doenças Infecciosas da Universidade Federal do Espírito Santo, com Kits 
fornecidos pelo Ministério da Saúde do Brasil. 
Os dados foram incluídos numa planilha do programa Statistical Package for 
the Social Sciences (SPSS Inc.), para Windows, versão 18.0, Chicago, IL, USA. 
O tempo de sobrevida foi definido como tempo em anos entre a data da 
definição da positividade da infecção pelo HIV ou a data do diagnóstico da aids 
até a data do desfecho: data da última consulta (censura) ou óbito da criança 
(desfecho de interesse na análise de sobrevida). 
Realizou-se a análise de sobrevida por meio do método Kaplan-Meier com o 
intuito de se determinar o tempo de sobrevida global e por categorias das 
variáveis do estudo. A significância estatística das diferenças entre estratos foi 
testada por meio do método Log-Rank, do qual também se utilizou para 
comparar as curvas de sobrevida acumulada entre os diferentes estratos. 
Utilizou-se o modelo multivariado de riscos proporcionais de Cox (Hazards 
Ratio - HR) objetivando a verificação do efeito ajustado das variáveis de estudo 
que apresentaram significância estatística até 10% no teste Log Rank. 
Este estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa do Hospital Infantil 
Nossa Senhora da Glória (Nº 50/2009). As informações coletadas dos 
prontuários foram somente utilizadas para a realização da pesquisa. A 
confidencialidade das informações foi protegida para que a identificação do 
paciente fosse resguardada por meio de anotações codificadas. 
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6.3.4 Resultados 
No período do estudo foram acompanhadas 1.190 crianças expostas ao HIV 
por transmissão vertical. Destas, 1.013 foram acompanhadas com todos os 
exames diagnósticos preconizados e consideradas soronegativas, não-
infectadas pelo HIV. Cento e setenta e sete crianças foram consideradas 
infectadas pelo HIV, com diagnóstico de aids. Houve perda de seguimento de 
oito pacientes (4,5%) e 11 (6,2%) foram transferidos.  
Noventa e sete crianças eram do sexo feminino (54,8%) e a mediana das 
idades na admissão era de 30 meses (IIQ: 5-72 meses). A maioria da raça/cor 
era parda (62,7%) e 124 (70,0%) eram procedentes da região metropolitana de 
Vitória. O tempo máximo do acompanhamento dos pacientes avaliados no 
estudo foi de 11 anos, com mediana de cinco anos (IIQ: 2-8 anos). De 33 
crianças que iniciaram TARV nos anos 2001 e 2002, 25 continuaram vivas e 
foram acompanhadas durante todo o período do estudo. 
A Figura 6-3 descreve a Curva de Kaplan-Meier para amostra total das 
crianças acompanhadas no estudo. No período, ocorreram 26 mortes (15%). O 
tempo médio de sobrevida foi de 10,2 anos (IC 95%: 9,6-10,7). 
Figura 6-3 - Curva de Kaplan-Meier com tempo médio de sobrevida para amostra total 
das crianças e adolescentes com aids, por transmissão vertical do HIV, atendidos no SI-
HINSG, no período de 2001 a 2012. (N=177). 
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O total de pacientes, o número de óbitos, a média do tempo de sobrevida pelo 
método Kaplan Meier, com os limites inferiores e superiores de confiança de 
95% e o resultado do teste de log-rank para as categorias das variáveis 
sociodemográficas, exames realizados e tratamento das crianças, e dados do 
pré-natal e características das mães estão descritos na Tabela 6-10. Algumas 
variáveis foram estatisticamente significativas em relação à sobrevida das 
crianças, como a faixa etária de ingresso no serviço (p=0,001) e o início de 
TARV antes de seis meses de vida (p=0,006), ambos fatores para maior 
sobrevida, e o ano de ingresso no serviço (p=0,032), uso por mais de três 
meses (p=0,001), o estado imunológico (p=0,001), o percentual de Linfócitos T 
CD4+ (p=0,018) e o valor da carga viral plasmática do HIV inicial (p=0,002) 
como fatores de risco de menor sobrevida. 
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Tabela 6-10 - Total de pacientes, número de óbitos, média do tempo de sobrevida pelo 
método Kaplan Meier, com os limites inferiores e superiores de confiança de 95% e o 
resultado do teste de log-rank para as categorias das variáveis sociodemográficas, 
exames realizados e tratamento das crianças, e dados do pré-natal e características das 
mães. Coorte de crianças e adolescentes com aids, por transmissão vertical do HIV, 
atendidos no SI-HINSG, no período de 2001 a 2012. (N=177) 
Variável Categoria 
Total Óbito Tempo sobrevida (meses) Log-rank 
N N % Média LI 95% LS 95% p-valor 
Total - 177 26 15% 10,20 9,62 10,79 - 
Ano de entrada 
2001 a 2002 44 8 18% 10,39 9,37 11,40 0,032 
2003 a 2004 39 5 13% 8,76 7,84 9,68 
 
2005 a 2006 37 5 14% 6,89 6,12 7,65 
 
2007 a 2008 22 7 32% 4,25 3,25 5,25 
 
2009 a 2011 35 1 3% 3,70 3,54 3,87 
 
Sexo 
Masculino 80 9 11% 10,46 9,69 11,22 0,234 
Feminino 97 17 18% 9,87 9,02 10,73 
 
Faixa etária de 
ingresso no 
serviço  
<1ano 60 17 28% 8,54 7,27 9,80 0,001 
=>1ano 117 9 8% 11,01 10,48 11,54 
 
Raça-cor 
Branca 33 3 9% 10,52 9,37 11,66 0,401 
Não 144 23 16% 10,09 9,43 10,75 
 
Região 
Metropolitana 
ou não 
Região 
Metropolitana 
123 16 13% 10,44 9,79 11,09 0,206 
Não 54 10 19% 9,21 8,04 10,39 
 
SE iniciou 
TARV até 6 
meses de vida 
Sim 34 9 26% 8,61 6,88 10,33 0,006 
Não 134 15 11% 10,66 10,09 11,23 
 
Tempo de uso 
de TARV > 3 
meses 
Sim 161 17 11% 10,71 10,19 11,22 0,001 
Não 7 7 100% 0,17 0,01 0,32 
 
Clínica e Imune 
grave 
(B3C123)  
SIM 85 20 24% 9,21 8,20 10,22 0,001 
NÃO 92 6 7% 11,01 10,45 11,57 
 
Percentual de 
Linfócitos T 
CD4+ inicial 
>25% 67 5 7% 10,91 10,21 11,61 0,018 
15-24% 61 8 13% 10,29 9,40 11,17 
 
<15% 47 12 26% 8,96 7,55 10,36 
 
Valor inicial de 
Carga Viral 
plasmática do 
HIV 
>= 100000 102 22 22% 9,52 8,65 10,38 0,002 
<100000 73 3 4% 10,90 10,40 11,41 
 
Se a mãe fez 
pré-natal 
Sim 95 14 15% 10,10 9,31 10,89 0,901 
Não 77 11 14% 10,18 9,29 11,08 
 
Diagnóstico do 
HIV materno 
Antes ou no 
Parto 
56 8 14% 10,12 9,08 11,16 0,931 
Após o Parto 118 17 14% 10,24 9,53 10,94 
 
Se a mãe fez 
alguma 
profilaxia  
Sim 39 7 18% 9,77 8,45 11,09 0,518 
Não 135 18 13% 10,37 9,73 11,00 
 
Gestação  
Sim 25 5 20% 9,15 7,54 10,77 0,484 
Não 149 20 13% 10,34 9,73 10,96 
 
Parto  
Sim 33 5 15% 10,11 8,80 11,42 0,939 
Não 140 19 14% 10,33 9,69 10,96 
 
RN  
Sim 38 7 18% 9,41 8,11 10,71 0,394 
Não 135 17 13% 10,45 9,83 11,07 
 
Realização de 
Protocolo 
ACTG 
Completo 
Sim 12 2 17% 8,31 6,42 10,20 0,903 
Não 163 23 14% 10,27 9,67 10,87 
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Variável Categoria 
Total Óbito Tempo sobrevida (meses) Log-rank 
N N % Média LI 95% LS 95% p-valor 
Tipo de parto 
Vaginal 105 19 18% 9,65 8,84 10,46 0,208 
Cesárea 40 4 10% 10,61 9,55 11,66 
 
Aleitamento 
Sim 113 15 13% 10,35 9,64 11,05 0,227 
Não 42 9 21% 9,21 7,81 10,60 
 
Categoria de 
exposição da 
mãe 
UDI 16 2 13% 9,57 7,88 11,27 0,873 
Sexual 134 15 11% 10,61 10,01 11,20 
 
Transfusão 2 0 0% A a A 
 
Origem do 
diagnóstico do 
caso 
Mãe aids e 
engravidou 
7 3 43% 6,41 2,82 10,01 0,018 
Mãe pré-natal 30 0 0% A a A 
 
Mãe parto ou 
após parto ou 
pai 
61 5 8% 10,69 9,90 11,49 
 
Adoecimento 
da criança 
75 17 23% 9,29 8,24 10,35 
 
Diagnóstico 
irmão 
1 0 0% A a A 
 
Cuidador atual  
Mãe Pai ou 
Parentes 
149 23 15% 9,48 8,69 10,27 0,218 
Adotivo ou 
Instituição 
26 2 8% 10,95 9,76 12,14 
 
Controle 
pondo-estatural 
adequado para 
idade 
Sim 26 3 12% 9,65 8,01 11,29 0,172 
Não 51 14 27% 8,30 6,79 9,82 
 
a: não foi possível estimar pois não houve óbito na categoria 
 
Na Tabela 6-11 estão descritos o total de pacientes, o número de óbitos, a 
média do tempo de sobrevida pelo método Kaplan Meier, com os limites 
inferiores e superiores de confiança de 95% e o resultado do teste de log-rank 
para as diversas comorbidades presentes durante o período do estudo. Várias 
comorbidades tiveram influência na sobrevida das crianças, como pneumonia 
por P. jirovecci (p=0,001), púrpura trombocitopênica (p=0,001), infecções 
bacterianas graves de repetição (p=0,002), candidíase - alguma forma 
(p=0,006), anemia crônica (p=0,004), hepatite pelo HIV (p=0,001), síndrome da 
emaciação (p=0,026), criptococose extra-pulmonar (p=0,021), alteração renal 
(p=0,013) e linfadenopatia >0.5cm em mais de dois sítios (p=0,021). Para as 
comorbidades a seguir não foi possível estimar o tempo de sobrevida, pois não 
houve óbito em alguma categoria: histosplasmose disseminada, gengivo-
estomatite ou herpes recorrente, criptosporidiose, isosporíase, herpes simples 
mucocutâneo, leucoencefalopatia multifocal progressiva, toxoplasmose 
congênita ou adquirida, sifilis congênita e micobacteriose disseminada.  
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Tabela 6-11 - Total de pacientes, número de óbitos, média do tempo de sobrevida pelo 
método Kaplan Meier, com os limites inferiores e superiores de confiança de 95% e o 
resultado do teste de log-rank para as variáveis comorbidades. Coorte de crianças e 
adolescentes com aids, por transmissão vertical do HIV, atendidos no SI-HINSG, no 
período de 2001 a 2012. (N=177). 
Comorbidade 
 
Total Óbito Tempo sobrevida (meses) log-rank 
N N % Média LI 95% LS 95% p-valor 
Pneumonia por P. jirovecci 
sim 34 13 38% 6,89 5,37 8,41 
0,001 
não 139 11 8% 10,96 10,45 11,47 
Púrpura trombocitopênica 
sim 24 9 38% 7,30 5,26 9,35 
0,001 
não 150 16 11% 10,67 10,12 11,22 
Infecções bacterianas graves 
de repetição 
sim 82 19 23% 9,30 8,29 10,30 
0,002 
não 91 6 7% 11,00 10,42 11,57 
Candidíase - alguma forma 
sim 60 15 25% 9,09 7,96 10,22 
0,006 
não 114 10 9% 10,82 10,22 11,43 
Anemia crônica 
sim 117 23 20% 9,65 8,84 10,45 
0,004 
não 57 2 4% 11,31 10,80 11,83 
Hepatite HIV 
sim 32 10 31% 7,84 6,03 9,64 
0,001 
não 142 15 11% 10,71 10,17 11,26 
Síndrome da emaciação 
sim 39 10 26% 9,16 7,73 10,58 
0,026 
não 135 15 11% 10,48 9,88 11,08 
Criptococose extra-pulmonar 
sim 3 2 67% 6,86 0,89 12,83 
0,020 
não 171 23 13% 10,33 9,75 10,91 
Alteração Renal 
sim 3 2 67% 6,37 0,00 13,45 
0,013 
não 168 23 14% 10,31 9,72 10,89 
Linfadenopatia >0.5cm em 
mais de dois sítios 
sim 119 13 11% 10,72 10,13 11,30 
0,021 
não 55 12 22% 9,18 7,92 10,43 
Tuberculose 
sim 24 7 29% 8,97 7,11 10,83 
0,067 
não 153 19 12% 10,33 9,74 10,92 
Primeiro episódio de pnemonia, 
meningite ou sepse 
sim 111 20 18% 9,83 9,03 10,63 
0,067 
não 62 5 8% 10,84 10,08 11,59 
Diarreia prolongada ou 
gastroenterite 
sim 71 14 20% 9,53 8,53 10,52 
0,087 
não 103 11 11% 10,63 9,94 11,31 
Encefalopatia pelo HIV 
sim 25 6 24% 8,95 7,09 10,81 
0,118 
não 149 19 13% 10,42 9,82 11,02 
Toxoplasmose cerebral 
sim 2 1 50% 4,41 0,00 10,27 
0,099 
não 172 24 14% 10,29 9,71 10,87 
Linfoma não-Hodgkin 
sim 2 1 50% 1,84 1,35 2,32 
0,066 
não 171 24 14% 10,29 9,71 10,87 
Miocardite pelo HIV 
sim 5 2 40% 7,61 2,91 12,30 
0,109 
não 168 23 14% 10,31 9,72 10,89 
Esplenomegalia 
sim 111 19 17% 9,86 9,09 10,63 
0,190 
não 63 6 10% 10,76 9,93 11,58 
Febre persistente  
sim 57 11 19% 9,68 8,54 10,83 
0,163 
não 117 14 12% 10,42 9,77 11,07 
Parotidite crônica HIV 
sim 23 1 4% 11,14 10,18 12,10 
0,148 
não 149 24 16% 10,05 9,39 10,71 
Pneumonia intersticial linfocítica 
sim 34 3 9% 10,93 10,01 11,85 
0,289 
não 140 22 16% 9,95 9,27 10,64 
Alguma verminose protozoários 
sim 15 1 7% 11,46 10,76 12,16 
0,302 
não 159 24 15% 10,04 9,42 10,67 
Dislipidemia  
sim 12 1 8% 10,90 9,32 12,48 
0,547 
não 161 24 15% 10,19 9,57 10,80 
Hepatomegalia 
sim 142 22 15% 10,16 9,50 10,81 
0,491 
não 32 3 9% 8,69 7,80 9,57 
Dermatites 
sim 75 12 16% 10,08 9,17 11,00 
0,646 
não 99 13 13% 10,29 9,55 11,02 
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Comorbidade 
 
Total Óbito Tempo sobrevida (meses) log-rank 
N N % Média LI 95% LS 95% p-valor 
Infecção de urina 
sim 36 6 17% 9,43 8,11 10,76 
0,546 
não 138 19 14% 10,31 9,66 10,95 
CMV congêntia ou adquirida  
sim 6 1 17% 5,98 4,08 7,89 
0,683 
não 168 24 14% 10,27 9,68 10,85 
Pacreatite HIV 
sim 9 1 11% 10,43 8,93 11,93 
0,805 
não 165 24 15% 10,22 9,61 10,82 
Toxoplasmose adquirida 
sim 8 1 13% 10,44 10,03 10,85 
0,687 
não 165 24 15% 10,20 9,59 10,81 
Toxoplasmose congênita 
sim 4 1 25% 6,52 2,94 10,11 
0,507 
não 170 24 14% 10,27 9,69 10,86 
Varicela ou Herpes zoster 
sim 50 7 14% 10,43 9,45 11,41 
0,768 
não 124 18 15% 10,08 9,38 10,79 
OMA / sinusite recorrente 
sim 97 13 13% 10,41 9,68 11,14 
0,588 
não 78 12 15% 9,96 9,05 10,86 
 
A Figura 6-4 mostra a probabilidade de sobrevida para tempos determinados. 
Vale a pena ressaltar as probabilidades de sobrevida em seis meses 
(sobrevida: 0,949 (IC 95%: 0,913 – 0,984)), um ano (sobrevida: 0,927 (IC 95%: 
0,885 – 0,967)), cinco anos (sobrevida: 0,870 (IC 95%: 0,817 – 0,922)) e 10 
anos (sobrevida: 0,853 (IC 95%: 0,798 = 0,908)). 
Figura 6-4 - Probabilidade de Sobrevida para tempos determinados em coorte de 
crianças e adolescentes com aids, por transmissão vertical do HIV, atendidos no SI-
HINSG, no período de 2001 a 2012. (N=177). 
 
 
O Hazard Ratio bruto e ajustado pela regressão de Cox está descrito na 
Tabela 6-12. As variáveis significantes no modelo final de Cox foram a faixa 
etária de ingresso no serviço (p=0,019; HR = 4,97 IC95%: 1,30- 19,04); o 
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percentual de linfócito T CD4+ entre 15 e 24% (p=0,024; HR=5,11 IC95%: 
1,24-21,08) e o percentual de linfócito T CD4+ menor que 15% (p=0,005; HR = 
11,22 IC95%: 2,07 – 60,81); a Pneumonia por P. Jirovecci (p=0,007; HR = 5,34 
IC95%: 1,60 – 17,85); e a Linfadenopatia >0.5cm em mais de dois sítios 
(p=0,015; HR = 0,29  IC95%: 0,11-0,79). 
 
101 
 
Tabela 6-12 - Hazard Ratio bruto e ajustado pela regressão de Cox em coorte de crianças e adolescentes com aids, por transmissão vertical do 
HIV, atendidos no SI-HINSG, no período de 2001 a 2012. (N=177). 
Variável Categoria 
Hazard Ratio não ajustado Hazart Ratio ajustado Cox* 
p-valor Estimativa LI 95% LS 95% p-valor Estimativa LI 95% LS 95% 
 Faixa etária ao ingresso no 
servico  
<1ano 0,001 4,20 1,87 9,42 0,019 4,97 1,30 19,04 
SE iniciou TARV até 6 meses 
de vida 
Sim 0,008 3,05 1,33 6,98 0,379 0,55 0,14 2,09 
Tempo de uso de TARV > 3 
meses 
Não 0,000 145,36 34,51 612,26 B b b B 
Clínica Imune grave (B3C123)  Sim 0,003 4,08 1,64 10,18 0,455 0,51 0,09 2,98 
Percentual de Linfócito T CD4 
+ 
>25% 
 
1,00 
   
1,00 
  
15-24% 0,311 1,78 0,58 5,46 0,024 5,11 1,24 21,08 
<15% 0,011 3,87 1,36 11,01 0,005 11,22 2,07 60,81 
Valor inicial de CV plasmática 
do HIV  
>= 100000 0,006 5,38 1,61 17,97 0,176 2,54 0,66 9,77 
Origem do diagnóstico do 
caso 
Mãe Aids e engravidou 0,236 2,11 0,61 7,21 B b b B 
Mãe pré-natal 
 
A A A B b b B 
Mãe parto ou após parto ou 
pai 
0,035 0,34 0,13 0,93 B b b B 
Adoecimento da criança 
 
1,00 
  
B b b B 
Diagnóstico irmão 
 
A A A B b b B 
Comorbidades 
 
Pneumonia por P. jirovecci 0,000 5,93 2,65 13,30 0,007 5,34 1,60 17,85 
Trombocitopenia 0,000 4,42 1,95 10,03 0,084 2,84 0,87 9,26 
Infecções bacterianas graves 
de repetição 
0,004 3,83 1,53 9,59 0,847 1,16 0,26 5,04 
Candidíase - alguma forma 0,009 2,89 1,30 6,44 0,701 0,78 0,22 2,76 
Anemia crônica 0,013 6,26 1,47 26,54 0,133 5,25 0,60 45,64 
Hepatite HIV 0,001 3,90 1,75 8,70 0,091 2,47 0,87 7,06 
Síndrome da emaciação 0,031 2,42 1,09 5,38 0,472 0,64 0,19 2,13 
Criptococose extra-pulmonar 0,035 4,72 1,11 20,04 0,679 0,60 0,05 6,74 
Alteração Renal 0,026 5,17 1,22 22,00 0,056 14,10 0,94 212,40 
Linfadenopatia >0.5cm em 
mais de dois sítios 
0,025 0,41 0,18 0,89 0,015 0,29 0,11 0,79 
a: não calculado, pois não apresentaram óbito 
b: não estimados, pois estas variáveis entrarem no modelo causaram problemas de estimação do modelo 
* Análise realizada com 157 dados, 88,7% da amostra. 
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A Figura 6-5 demonstra as Curvas de Kaplan-Meier com significância estatística 
para os Hazard Ratio ajustados pela regressão de Cox ressaltando as variáveis que 
foram significantes no modelo final de Cox. 
Figura 6-5 - Curvas de Kaplan-Meier com significância estatística para os Hazard Ratio 
ajustado pela regressão de Cox de coorte de crianças e adolescentes com aids, por 
transmissão vertical do HIV, atendidos no SI-HINSG, no período de 2001 a 2012. (N=177) 
 
 
6.3.5 Discussão 
O tempo médio em anos de sobrevida em crianças e adolescentes infectados pelo 
HIV, por transmissão vertical, descrito neste estudo, foi de 10,2 anos. Este dado está 
de acordo com o estudo coorte brasileiro que comparou dois períodos, 1999-1998 e 
1999-2002, com 920 crianças acompanhadas até o ano 2007. Este estudo coorte 
analisou a sobrevida após 60 meses de crianças brasileiras infectadas pelo HIV. A 
probabilidade de sobrevida aumentou de 25% para 86,3%, comparando casos 
diagnosticados em 1988 com os casos diagnosticados entre 2001-2002. O uso de 
antirretrovirais e classificação clínica nos estágios iniciais da doença foram 
preditores significantes (p<0,001) de sobrevida [13]. Este resultado foi semelhante 
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ao observado no nosso estudo, pois, as crianças que ingressaram no serviço com 
mais de um ano de idade (p=0,019) e com poucos sinais clínicos (presença de 
linfadenopatia >0,5cm em mais de dois sítios, p=0,015) foram as que apresentaram 
maiores taxas de sobrevida. 
Alguns estudos nacionais têm relatado diagnóstico tardio da infecção pelo HIV, com 
pior prognóstico e menor sobrevida dessas crianças [2] [11] [18] [19] [20]. Na análise 
de duas coortes retrospectivas (1983-1998 e 1999-2002) de crianças brasileiras 
expostas ao HIV por transmissão vertical, os autores observaram a ocorrência de 
diagnóstico de aids em estágio tardio (categoria C-CDC) para 731 crianças (41,6%), 
especialmente em menores de 1 ano de idade, Nessa faixa etária, o risco para 
diagnóstico em estágio tardio foi maior do que entre as mais velhas (OR = 1,70; p = 
0,004) [18]. Estudo coorte de 371 crianças infectadas pelo HIV, de 1989 a 2003, em 
Belo Horizonte, mostrou que, à primeira consulta, 39,1% das crianças já 
apresentavam uma infecção oportunista, a qual foi a primeira manifestação de 
imunossupressão causada pelo HIV, denotando portanto, diagnóstico tardio [11]. 
Dias e colaboradores, em estudo de 193 crianças expostas ao HIV por transmissão 
vertical no período de 2005 a 2008, em Vitória, observou diagnóstico tardio na 
maioria das crianças infectadas pelo HIV, as quais chegaram ao serviço já 
apresentando manifestações moferadas a graves da doença. [19]. 
O relato de diagnóstico tardio também tem ocorrido em estudos da população de 
adultos infectados pelo HIV no Brasil. Na região Nordeste, um estudo que analisou a 
curva de sobrevida de 597 adultos com aids, entre 1997 e 2004, demostrou que, ao 
ingresso ao serviço, a maioria dos pacientes já tinha presença de sinais graves de 
imunodeficiência, demonstrando diagnóstico tardio. Vinte e cinco por cento do total 
foram a óbito por doenças relacionadas à aids, principalmente doenças pulmonares. 
[21]. O estudo também demonstrou que a probabilidade de sobrevida dessa 
população foi de 88%, 86% e 82% para um, dois e cinco anos, respectivamente, e 
que o uso de TARV resultou em significante redução da morbimortalidade, além de 
modificar as causas de morte em pacientes com aids. [21].  
Na coorte por um período de onze anos, em hospital infantil estadual de referência 
em Vitória - ES, no modelo final de Cox, o percentual de linfócitos T CD4+ entre 15 e 
24% (p=0,024) e menor que 15% (p=0,005) foram as duas variáveis estatisticamente 
significantes como fatores de risco para menor sobrevida. Este fato também foi 
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observado em vários outros estudos [21] [22] [23]. Alteração imunológica moderada 
ou grave quando o paciente ingressa ao serviço representa geralmente diagnóstico 
tardio e, mesmo em países desenvolvidos, este marcador foi o mais importante fator 
para reduzir expectativa de vida entre 10.854 pacientes de um estudo que analisou 
14 coortes norte-americanas e europeias, entre 1996 e 2005. [24]. 
O efeito da terapia antirretroviral precoce e do tratamento de infecções oportunistas 
na redução da morbimortalidade já está bem estabelecido. O início de terapia 
potente antirretroviral para crianças infectadas pelo HIV reduziu amplamente o 
número de doenças relacionadas à aids, doenças oportunistas e morte, e aumentou 
a sobrevida [7] [8] [9] [10] [16] [25] [26]. Mocroft e colaboradores, analisando dados 
da coorte de pacientes europeus (EUROSIDA), observaram a redução da 
mortalidade entre pacientes infectados pelo HIV, entre 1995 e 1998, relacionando 
com novos tratamentos constituídos de combinações de antirretrovirais [4]. 
No nosso estudo, algumas variáveis foram estatisticamente significativas em relação 
à sobrevida das crianças, como a faixa etária de ingresso no serviço (p=0,001) e o 
início de TARV antes de seis meses de vida (p=0,006), ambos fatores para maior 
sobrevida. No acompanhamento da coorte de 578 crianças Tailandesas, infectadas 
pelo HIV, recebendo antirretrovirais, Collins e colaboradores observaram que 
crianças que iniciaram TARV após alterações imunológicas, ou com categoria de 
estágio clínico mais grave, tiveram alto risco para morte, o que persistiu durante o 
primeiro ano do uso de TARV. Eles concluíram que estes achados confirmam a 
hipótese de que o diagnóstico precoce e o tratamento antirretroviral potente antes do 
avanço da doença melhoram a sobrevida das crianças [23]. 
Na coorte de Vitória, o início precoce de TARV antes de seis meses de vida foi fator 
protetor para maior sobrevida (p=0,006). Araújo-Cardoso e colaboradores, em 
estudo coorte em Belo Horizonte, avaliaram o impacto do uso de terapia 
antirretroviral potente (TARV) nas taxas de sobrevida e de mortalidade de crianças e 
adolescentes infectadas pelo HIV, entre 1989 e 2006. A média de sobrevida para o 
grupo que não usou TARV e para o que usou TARV foi de 31,5 e 55,9 meses 
respectivamente (log rank=22,11. P<0,0001). Em análise multivariada, as variáveis 
que foram estatisticamente significativas foram o uso de TARV e a desnutrição, 
sendo uso de TARV fator protetor (RR:0,13 ICI95%0,05-0,33). [22]. 
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O delineamento retrospectivo pode ser citado como limitação deste estudo. Não se 
pode desprezar os dados faltosos e o viés de memória no momento de completá-los 
com informações dos cuidadores. Para minimizar esta limitação, foi utilizado 
formulário padronizado para coleta de dados, todos os prontuários foram revisados 
e, na falta de dados de importância para o estudo, foram solicitadas informações à 
família ou cuidadores. Os dados também foram revisados nas bases de dados dos 
sistemas de informação de agravos notificáveis e de mortalidade. 
Além da oferta universal da terapia antirretroviral de alta potência, a estruturação do 
sistema de saúde também foi importante para melhorar a qualidade de vida das 
crianças que vivem com aids. Os testes de carga viral plasmática do HIV, testes de 
genotipagem do HIV pré-tratamento e exames de contagem de linfócitos T CD4+, 
por exemplo, permitem reconhecer ao longo do acompanhamento a falha do 
esquema terapêutico antes que o paciente apresente doenças oportunistas. Mas, se 
fazem necessários maiores esforços para que ocorra um diagnóstico precoce de 
crianças expostas verticalmente ao HIV. As crianças e adolescentes do nosso 
estudo permanecem em acompanhamento e, os avanços no tratamento, o acesso a 
antirretrovirais mais potentes contra o HIV, a melhor posologia das medicações, e o 
estímulo à adesão ao tratamento provavelmente farão com que cresçam e tenham 
maior sobrevida. 
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7 CONSIDERAÇÕES FINAIS  
Este estudo coorte apresenta o comportamento epidemiológico da infecção pelo HIV 
em crianças no nosso Estado. Avaliamos as características de 177 crianças e 
adolescentes com aids, somente por transmissão vertical do HIV, que representou 
90% dos casos do nosso serviço e a maioria não foi exposta a profilaxia perinatal. 
Este dado é semelhante ao observado entre crianças com aids no Brasil. Dos 
15.819 casos de Aids em crianças menores de 13 anos, notificados até junho de 
2014, 13.881 (92,8%) ocorreram por transmissão vertical [2]. Isto demonstra que 
novos casos de transmissão vertical pelo HIV continuam acontecendo no Brasil e no 
estado do Espírito Santo, apesar dos esforços das políticas públicas com a 
distribuição de insumos como testes rápidos sorológicos para HIV no pré-natal, 
antirretrovirais de alta potência, zidovudina injetável e oral para mães HIV positivas e 
seus recém-nascidos (RN), distribuição da nevirapina oral para RN cujas mães não 
fizeram uso de TARV na gravidez, e também distribuição de fórmula láctea infantil 
para todo RN filho de mãe HIV positiva. Este fato Demonstra que no Brasil e em 
países em desenvolvimento persistem as falhas em implementar programas de 
prevenção, levando a infecção pelo HIV em criança para o grupo das doenças 
negligenciadas. [52]. 
No nosso estudo, a maioria (66%) das crianças estava em faixas etárias maiores 
de um ano de idade ao diagnóstico e tiveram diagnóstico tardio da infecção pelo 
HIV, pois suas mães (68%) não foram diagnosticadas na gestação ou parto e 
apenas 7% fizeram uso do protocolo de profilaxia completa para redução da 
transmissão vertical do HIV. Estes resultados são semelhantes aos encontrados 
no estudo multicêntrico conduzido no Brasil de 2000 a 2001, que também observou 
baixas taxas de diagnóstico e profilaxia da transmissão materno-infantil no pré-natal 
[5], e em outros estudos brasileiros com iguais resultados [6] [42] [53] [54]. 
O contrário foi observado nos resultados de duas coortes prospectivas perinatais do 
NICHD (The Eunice Kennedy Shriver National Institute of Child Health and Human 
Development): o Protocolo Perinatal NISDI (The NICHD International Study in Site 
Development Initiative) e o LILAC Protocolo (Longitudinal Study in Latin American 
Countries) que analisaram dados de acompanhamento de gestantes infectadas pelo 
vírus HIV e seus recém-nascidos em países da América Latina e Caribe entre 2002 
e 2009. Estes estudos analisaram os dados de acompanhamento de 1.548 
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gestantes infectadas pelo HIV e seus 1.481 filhos nascidos vivos e envolveu 24 
serviços de seis países da América Latina e Caribe (Argentina, Brasil, Peru, México, 
Jamaica e Bahamas). No Brasil, os serviços envolvidos encontravam-se nas cidades 
de Belo Horizonte, Ribeirão Preto, São Paulo, Rio de Janeiro, Caxias do Sul e Porto 
Alegre. As conclusões destes estudos foram que o uso de antirretroviral durante a 
gravidez destas pacientes foi alto (99,0%), muitos recém-nascidos receberam 
profilaxia antirretroviral (99,7%), poucas crianças foram amamentadas (0,5%) ou se 
infectaram pelo HIV (1,2%). Portanto, os resultados indicaram que as políticas de 
prevenção da transmissão vertical do HIV foram efetivas entre as pacientes com 
acesso aos serviços de saúde nestas regiões [55] [56]. 
A falha de diagnóstico durante a gravidez leva a um recém-nascido infectado com 
alto risco de morbimortalidade durante os primeiros anos de vida, quando o sistema 
imunológico ainda está imaturo, e quando é alto o risco de progressão rápida do 
HIV-1 [57]. No nosso estudo, no momento do ingresso no Serviço, muitas crianças 
apresentavam manifestações graves da doença. Setenta e dois pacientes (40,7%) 
eram categoria C123 na classificação clínica-imunológica inicial. Portanto, 
apresentavam sinais ou sintomas clínicos e alteração imunológica graves no 
momento do diagnóstico. De forma mais abrangente, 82,5% apresentavam a forma 
moderada/grave ao ingresso no Serviço. Encontramos associação entre 
classificação clínico-imunológica grave e ingresso no serviço com menos de um ano 
de idade com algumas comorbidades (p<0,001), o que demonstra a importância de 
um diagnóstico precoce para o início imediato de TARV evitando a progressão para 
aids. 
Em estudo de meta-análise sobre avaliação de preditores de mortalidade em 
crianças infectadas pelo HIV, não tratadas, na África e Brasil, os valores e o 
percentual de linfócito T CD4+ foram os fatores preditores mais importantes de 
mortalidade, seguidos pelo baixo peso para idade e pela hemoglobina [16]. Em outro 
estudo conduzido para avaliar estágios clínicos preconizados pela Organização 
Mundial da Saúde (OMS) e risco de progressão para aids em 335 pacientes de uma 
coorte de crianças e adolescentes infectados pelo HIV admitidos entre 1989 e 2003, 
em Belo Horizonte, idade, estágio clínico, percentual de linfócitos T CD4+ <15% e 
carga viral plasmática do HIV >5 log(10) foram estatisticamente significante [58]. 
Este dado é concordante com o proposto pela Organização Mundial de Saúde, no 
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novo arranjo de estágios clínicos da doença, com o estágio 3 incluindo apresentação 
clínica grave, como diarreia persistente, candidíase oral e pneumonia intersticial 
linfocítica (PIL), e o estágio 4 incluindo doenças definidoras de aids, como 
pneumonia por P. jirovecii, encefalopatia pelo HIV, entre outras. A OMS propõe que 
a doença clínica em estágio 3 ou 4 deva ser considerada como doença avançada 
HIV/AIDS, requerendo início imediato de terapia antirretroviral [59]. 
As comorbidades foram frequentes no nosso estudo, principalmente as relacionadas 
às infecções bacterianas. Anemia, infecções bacterianas graves (pneumonia, 
meningite ou sepse), diarreia prolongada, hepatite pelo HIV, candidíase, pneumonia 
por Pneumocystis jirovecii, síndrome da emaciação e dermatites foram as 
comorbidades que apresentaram diferença de frequência com significância 
estatística em crianças menores de um ano. Quanto a aumento crônico de parótidas, 
linfadenopatia e pneumonia intersticial linfocítica-PIL, foram mais frequentes em 
crianças acima de um ano de idade. 
Em nossa amostra, as infecções bacterianas foram as comorbidades mais 
frequentes. Mais de 60% das crianças desenvolveram ao menos um episódio de 
bacteremia, mesmo em uso de antirretroviral, muito provavelmente devido ao 
diagnóstico tardio da infecção pelo HIV. Alarcón e colaboradores para o NISDI 
Pediatric Study Group 2011 avaliaram a prevalência e a incidência de infecções 
oportunistas (IO) e outras infecções em uma coorte de crianças infectadas 
verticalmente pelo HIV na América Latina, durante a era HAART, entre 2002 e 2007. 
Foram incluídas e acompanhadas 731 crianças para verificar a ocorrência de 29 
infecções-alvo. Entre as crianças do estudo, 568 (78%) tiveram ao menos uma IO ou 
outras infecções durante o período estudado. A incidência global de infecção foi de 
23,5 por 100 pessoas/ano. As infecções mais comuns (por 100 pessoas/ano) foram 
pneumonias bacterianas, candidíase oral, varicela, tuberculose, herpes zoster, 
pneumonia por P. jirovecci e diarreia infecciosa [60]. Os autores avaliaram que estas 
altas taxas de IO foram similares ao observado na coorte norte-americana do estudo 
PACTC 219C. Os dados foram também semelhantes aos dados de comorbidades 
do nosso estudo, com presença de taxas elevadas de infecções principalmente 
bacterianas. Pesquisas são necessárias para determinar as razões destas taxas 
elevadas. 
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A anemia foi a comorbidade mais prevalente em todas as faixas etárias de ingresso 
no nosso serviço. Estudos recentes em indivíduos HIV-positivos têm relatado que a 
anemia é uma das manifestações hematológicas mais comuns [61]. Vários autores 
têm sugerido que a supressão da medula óssea é o principal mecanismo 
fisiopatológico da anemia nesses pacientes, com a hipótese que poderia haver 
comprometimento na síntese de novas células na medula óssea, causando uma 
redução significativa de eritrócitos, ou poderia ocorrer a formação de anticorpos 
antieritrócitos, com redução na concentração de hemoglobina, provavelmente uma 
consequência não específica da hipergamaglobulinemia observada na infecção pelo 
HIV [62]. A anemia, no nosso estudo, foi associada, com significância estatística 
(p=0,007), à alteração clínico-imunológica grave. 
A tuberculose (TB) foi diagnosticada como coinfecção em 24 crianças (14%) da 
nossa amostra, com associação significante com faixa etária menor que um ano 
(p<0,02) e com estado de imunossupressão grave destes pacientes (p<0,001). 
Nenhum dos pacientes com tuberculose fez uso profilático de isoniazida. Porém, 
apenas três pacientes com coinfecção TB/HIV apresentavam Prova Tuberculínica 
≥5mm. A tuberculose ainda é um grave problema de saúde pública. O Relatório da 
UNAIDS informa que, em 2011, dos 8,7 milhões de pessoas que desenvolveram TB 
no mundo, 1,1 milhão (13%) eram pessoas vivendo com HIV/aids [63]. Um estudo 
de prevalência de aids em crianças diagnosticadas com TB ativa no estado do 
Espírito Santo mostrou que, de 411 casos de TB em crianças de 2000 a 2006, 27 
(7%) eram coinfectados com o HIV [64]. 
Em nossa coorte, avaliamos fatores de risco de progressão para o óbito, tendência 
de mortalidade e sua causa básica em 177 crianças com aids, por transmissão 
vertical do HIV, com um tempo total do acompanhamento de 11 anos e mediana de 
cinco anos (intervalo interquatis, IIQ: 2-8 anos). A maioria das crianças que foram a 
óbito era menor de 3 anos de idade (61,5%) no momento do óbito, deu entrada no 
serviço com classificação clínica imunológica grave (77%), apresentava anemia 
moderada/grave e estava em uso de TARV por mais de 3 meses (71%). O 
diagnóstico das crianças que foram a óbito ocorreu na maioria das vezes devido ao 
seu adoecimento. 
A taxa de incidência acumulada de mortalidade foi de 14,6% na análise da coorte de 
Vitória. Foi maior que a taxa de 12,1% relatada em estudo sobre impacto de TARV, 
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infecções oportunistas, hospitalizações e mortalidade entre 371 crianças e 
adolescentes de BH [15], e menor que a taxa de 26,9% observada no estudo US 
Perinatal AIDS Collaborative Transmission Study (1986-2004) [23]. 
No nosso estudo, o principal diagnóstico para o óbito foram infecções bacterianas 
graves, como também relatado na coorte de Belo Horizonte. As duas principais 
causas de óbito foram pneumonia e sepse [18]. Collins estudou crianças infectadas 
pelo HIV que iniciaram terapia antirretroviral na Tailândia e relatou 42 mortes que 
foram atribuídas à infecção [17]. Kapogiannis, 2011, analisando mortalidade na 
coorte norte-americana de infecção perinatal pelo HIV, demonstrou tendência de 
declínio gradual da mortalidade correspondendo ao marco sequencial no avanço da 
terapia antirretroviral e um maior aumento na proporção de mortes com causas não 
associadas a infecções oportunistas [23]. Esta diferença pode ser devida às 
diferenças entre países de média ou baixa renda e países industrializados. Um 
estudo sobre resultados após TARV de alta potência na população pediátrica, 
comparando países de recursos-limitados e países desenvolvidos, analisando 
publicações de 40 países de recursos-limitados e 28 publicações de países 
desenvolvidos, demonstrou que a percentagem média de mortes por 100 crianças-
anos após TARV de alta potência foi significativamente mais alta em países de 
recursos-limitados que em países desenvolvidos (8,0 vs 0,9; p<0,001). O diagnóstico 
e tratamento precoce do HIV pediátrico em países de recursos-limitados poderiam 
levar a melhores resultados [24]. 
Na nossa coorte, a associação entre óbito e a faixa etária de ingresso no serviço 
abaixo de 1 ano de idade foi significante (p<0,005). A maioria das crianças que 
foram a óbito se encontrava em Estágio Clínico 4 (OMS), sendo fator preditor de 
mortalidade (p=0,005). No momento do óbito a maioria das crianças era menor de 3 
anos de idade no nosso serviço. Os fatores independentes associados à mortalidade 
foram o percentual de linfócitos T CD4+ <15%, o valor de carga viral plasmática do 
HIV≥100.000 cópias/mm3 e o diagnóstico por adoecimento do paciente. Esses 
resultados também foram observados na coorte de Belo Horizonte que demonstrou 
que pacientes apresentando linfócitos T CD4+<15% e carga viral plasmática do HIV 
de 5 log tinham maior índice de progressão clínica adversa, com o maior risco para 
morte [58].  
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Iniciar TARV antes dos seis meses de vida foi traduzido por diagnóstico e tratamento 
precoces e foi fator protetor, assim como relatado em outras coortes. Na coorte 
francesa de crianças infectadas pelo HIV, por transmissão vertical, a maioria iniciou 
TARV antes de nove meses de vida [19]. A coorte European Infant Collaborative 
study demonstrou que iniciar TARV antes de três meses de vida teve um dramático 
efeito em reduzir progressão para aids e morte em países de alta renda [27].  
Na nossa coorte o tempo médio de sobrevida foi de 10 anos. O ingresso no serviço 
de crianças sem alterações imunológicas graves e sem doenças relacionadas à aids 
foram fatores preditores de maior sobrevida A melhoria no diagnóstico para que 
TARV seja iniciada precocemente tende a contribuir para uma maior sobrevida de 
crianças infectadas pelo HIV por transmissão vertical. No nosso meio, a não 
realização de diagnóstico tem levado dezenas de crianças ao diagnóstico tardio da 
infecção pelo HIV, aumentando o risco de progressão para aids e óbito. Portanto, a 
melhoria no cuidado pré-natal, o acompanhamento pediátrico com vista ao 
diagnóstico e tratamento precoce das crianças infectadas verticalmente pelo HIV no 
nosso estado poderia aumentar a chance de maior sobrevida para estas crianças. 
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8 CONCLUSÕES 
Neste estudo, foi observada alta frequência de comorbidades em crianças atendidas 
no HINSG. Observou-se diagnóstico tardio, pois a maioria dos pacientes 
ingressou no serviço com idade igual ou maior que um ano, já apresentando 
doenças graves. A maioria dos pacientes estava na classificação clínico-
imunológica moderada/grave no momento do ingresso no Serviço e 26 crianças 
foram a óbito. 
As comorbidades mais frequentes foram anemia, pneumonia/sepse/meningite 
bacteriana aguda, otite média aguda/sinusite recorrente, infecções bacterianas 
graves de repetição. Encontrou-se associação entre classificação clínico-
imunológica grave e ingresso no serviço com menos de um ano de idade com 
algumas comorbidades. 
A tendência de mortalidade das crianças infectadas pelo HIV se mostrou uma 
constante com queda nos dois últimos anos do estudo. Ainda persistem as 
infecções bacterianas como maior causa de morte. A taxa acumulada de 
mortalidade foi de quase 15% na análise da coorte por um período de onze 
anos. 
Ao ingresso no serviço, a maioria das crianças que foram a óbito no presente estudo 
já se encontrava, de acordo com a classificação da Organização Mundial de Saúde, 
no Estágio Clínico 4, o mais grave, sendo fator preditor de mortalidade. O uso de 
ARV por mais de 3 meses, a classificação clínica e imunológica grave, o valor 
percentual de linfócitos T CD4+ menor que 15%, o valor de carga viral 
plasmática do HIV igual ou maior que 100.000 cópias/ml3, e o diagnóstico do 
caso por adoecimento do paciente foram fatores independentes de 
mortalidade. 
O tempo médio em anos de sobrevida em crianças e adolescentes infectados 
pelo HIV, por transmissão vertical, descrita neste estudo foi de 10,2 anos. As 
crianças que ingressaram no serviço com mais de um ano de idade (p=0,019), 
assintomáticas ou com sinais clínicos iniciais da doença (presença de linfadenopatia 
>0,5cm em mais de dois sítios, p=0,015) foram as que apresentaram maiores taxas 
de sobrevida. 
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ANEXO I - CARTA DE APROVAÇÃO NO CEP 
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ANEXO II - EMENDA APROVADA NO CEP 
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ANEXO III - ARTIGO PUBLICADO: COMORBIDITIES IN CHILDREN AND 
ADOLESCENTS WITH AIDS ACQUIRED BY HIV VERTICAL TRANSMISSION IN 
VITÓRIA, BRAZIL 
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ANEXO IV - RESUMO APRESENTADO EM CONGRESSO INTERNACIONAL: 
MORTALITY IN CHILDREN AND ADOLESCENTS VERTICALLY INFECTED 
BY HIV RECEIVING CARE AT A REFERRAL HOSPITAL IN VITÓRIA, BRAZIL 
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ANEXO V - ARTIGO PUBLICADO: MORTALITY IN CHILDREN AND 
ADOLESCENTS VERTICALLY INFECTED BY HIV RECEIVING CARE AT A 
REFERRAL HOSPITAL IN VITORIA, BRAZIL 
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ANEXO VI - CONTRIBUIÇÕES ADICIONAIS: 
1. ARTIGO PUBLICADO: ACUTE COR PULMONALE DUE TO LYMPHOCYTIC 
INTERSTITIAL PNEUMONIA IN A CHILD WITH AIDS 
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2. RESUMO APRESENTADO EM CONGRESSO NACIONAL: AVALIAÇÃO DO 
IMPACTO DO USO DE NOVAS TERAPIAS ANTIRRETROVIRAIS DE RESGATE 
EM CRIANÇAS E ADOLESCENTES COM AIDS, MULTIFALHADOS ÀS TERAPIAS 
DE PRIMEIRA E SEGUNDA LINHA 
 
Autores: SANDRA FAGUNDES MOREIRA DA SILVA, ANGÉLICA ESPINOSA 
MIRANDA, DÉBORA MARTINS FERREIRA, FERNANDA DOS SANTOS 
LINHARES, MARINA MOURA LOPES PEREIRA  
Serviços: Hospital Estadual Infantil N. S. da Glória (HEINSG), Escola Superior de 
Ciências da Santa Casa de Misericórdia – EMESCAM, Departamento de Medicina 
Social da Universidade Federal do Espírito Santo-UFES, Vitória-ES. 
 
RESUMO: 
Introdução: O uso de terapia antirretroviral altamente potente (HAART) para 
crianças com AIDS tem reduzido a morbimortalidade das mesmas, porém alguns 
pacientes multiexperimentados não respondem ao tratamento, necessitando das 
novas drogas antirretrovirais (ARV). Objetivo: Estudar o impacto do uso dos novos 
ARV de resgate em crianças e adolescentes com AIDS, multifalhados às terapias 
antirretrovirais (TARV) iniciais. Método: Estudo descritivo de série de 14 casos de 
AIDS pediátricos, no Setor de Infectologia do Hospital Estadual Infantil Nossa 
Senhora da Glória (SI-HEINSG)-Vitória-ES, de 1994 até data atual, que falharam ao 
uso de TARV de primeira e segunda linha e necessitaram de TARV de resgate 
(Darunavir/ritonavir, Raltegravir, Enfuvirtide), avaliados no início, 12, 24 e 36 
semanas após nova TARV. O trabalho foi aprovado no CEP/EMESCAM. 
Resultados: Avaliados 14 pacientes, 6(42,86%) gênero masculino e 8(57,14%) 
feminino, média das idades atuais=16,5(±2,7) anos, log carga viral (CV) 
inicial=4,44(±2,07) e CD4 nadir=706(±524). Desses, doze apresentavam 
classificação imunológica grave, e iniciaram TARV na década de 90, um com uso de 
monoterapia (AZT) e onze com terapia dupla (AZT/DDI ou AZT/3TC), com troca de 
pelo menos cinco esquemas TARV. Com os novos ARV, 83,3% das crianças e 
adolescentes multifalhados às TARV iniciais apresentaram redução de 1 log ou mais 
da CV e 85,7% CV abaixo do limite de detecção após 36 semanas. Além de melhora 
imunológica traduzida pelo aumento na contagem de linfócitos T CD4+ em 85,7% 
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dos pacientes. Discussão e Conclusão: No nosso estudo, 75% dos pacientes em 
uso de Darunavir/r apresentaram carga viral abaixo do limite de detecção 
comparado a 48% no estudo DELPHI. Dos pacientes que usaram Darunavir/r 
associado ao Raltegravir, 88,88% obtiveram supressão da carga viral. Concluiu-se 
que a introdução da nova TARV de resgate em crianças e adolescentes 
multiexperimentados foi eficaz na supressão viral e reconstituição imunológica em 
crianças/adolescentes, com resposta sustentada. O sucesso terapêutico depende da 
utilização de drogas potentes, de maior barreira genética, da promoção para maior 
adesão às mesmas através de conscientização sobre a doença. Isto resgata a 
dignidade e autoestima da criança e adolescente vivendo com HIV/AIDS, tornando-
os aptos para o convívio social e a ter uma vida dentro da normalidade. 
 
Palavras chave: Novos Antirretrovirais, Criança/ Adolescente com Aids, Resgate 
 
PRÊMIO 1º LUGAR: POSTER SOBRE ASSISTÊNCIA – 9º CONGRESSO DA 
SBDST E 5º CONGRESSO BRASILEIRO DE AIDS, Salvador-BA, agosto de 2013. 
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3. PRÊMIO 1º LUGAR DE MELHOR TRABALHO CIENTÍFICO NA CATEGORIA 
PÔSTER ELETRÔNICO NA ÁREA DE ASSISTÊNCIA NO IX CONGRESSO DA 
SOCIEDADE BRASILEIRA DE DOENÇAS SEXUALMENTE TRANSMISSÍVEIS E 
DO V CONGRESSO BRASILEIRO DE AIDS, 2013. 
 
Avaliação do impacto do uso de novas terapias antirretrovirais de resgate em 
crianças e adolescentes com Aids, multifalhados às terapias de primeira e segunda 
linha 
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4. RESUMO APRESENTADO EM CONGRESSO INTERNACIONAL: PERFIL DA 
COINFECÇÃO TB / HIV EM CRIANÇAS COM AIDS, VITÓRIA-ES, BRASIL. 
 
Autores: SANDRA FAGUNDES MOREIRA DA SILVA, ANGÉLICA ESPINOSA 
MIRANDA, SABRINA VELOSO DE OLIVEIRA, LARISSA GROBÉRIO LOPES 
PERIM, MARIA CLARA ARMINIO MACHADO, JULIANA FEIMAN SAPIERTEIN 
SILVA, LAYS IGNACIO ALTOÉ LOPES, ELISA ALVES MACHADO. 
Setor de Infectologia do Hospital Estadual Infantil Nossa Senhora da Glória (SI-
HEINSG), Escola Superior de Ciências da Santa Casa de Misericórdia de Vitória – 
EMESCAM, Depto. Medicina Social da Universidade Federal do Espírito Santo-
UFES, Vitória-ES. 
 
RESUMO: 
Introdução: Pacientes coinfectados TB HIV têm menor adesão ao tratamento e 
maior mortalidade. Objetivou-se determinar a prevalência de TB no HEINSG-ES e 
estudar os níveis de linfócitos TCD4/CD8 apresentados no diagnóstico de TB, 
comparados ao grupo sem TB. Método: Revisão de prontuários de crianças com 
Aids, coleta dados clínicos e epidemiológicos, no SI-HEINSG,2001-2011. Análise 
descritiva e teste qui-quadrado, SPSS. Resultados: 176 crianças, 27(15%) eram 
coinfectadas TB HIV. Mediana de idade de 35 meses(DIQ:6;81). Maioria (58%-
102/175) com clínica-imunológica mais grave, com maior chance entre as crianças 
com TB [OR=8,3(IC95%2,4-28,8)]. Os níveis de linfócitos TCD4 nadir ≤ 15% foram 
mais frequentes no grupo coinfectado [OR=7,0(IC95%2,0-24,2)]. Mediana do log de 
carga viral inicial do HIV=4,65±1,16. O diagnóstico da TB foi confirmado 
laboratorialmente em 20 casos (74%). 16 casos (59%) de TB disseminada, seguidos 
pelas formas miliar, pleural e neurotuberculose. Quatro (15%) óbitos. Discussão e 
Conclusões: No Espírito Santo, estudo relatou 7% de coinfecção TB 
HIV(MIRANDA,2012), entre crianças com Aids do HINSG observou-se alta 
prevalência da coinfecção. Formas extrapulmonares e doença disseminada são 
mais frequentes com maior imussupressão, observado na maioria dos casos 
estudados. Quanto maior carga viral HIV mais rápida progressão (CDC,2008), 
maioria dos casos com elevada carga viral. Observou-se que a coinfecção TB HIV 
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foi mais grave quanto menor o nadir de linfócitos TCD4, com maior morbidade e 
prevalência de formas disseminadas da TB. 
 
Palavras Chave: Coinfecção TB / HIV, Criança, Aids 
 
Apresentação em pôster no XV Congresso Latino-Americano de Infectologia 
Pediátrica – SLIPE 2013, e XV Jornada Nacional de Imunizações da SBIm, São 
Paulo – SP, Junho de 2013 
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5. RESUMO APRESENTADO EM CONGRESSO NACIONAL: PERFIL CLÍNICO DA 
COINFECÇÃO CITOMEGALOVÍRUS/HIV EM CRIANÇAS COM AIDS, POR 
TRANSMISSÃO VERTICAL, EM UM HOSPITAL PÚBLICO ESTADUAL DE 
VITÓRIA-ES. 
 
Autores: SANDRA FAGUNDES MOREIRA-SILVA, ANGÉLICA ESPINOSA 
MIRANDA, MIRIAN VITOR GOMES, RAFAEL FERNANDES LOPES SILVA, RITA 
ZARDO CABRAL, CRISTINA RIBEIRO MACEDO 
Instituições: Setor de Infectologia do Hospital Estadual Infantil Nossa Senhora da 
Glória (SI-HEINSG), Escola Superior de Ciências da Santa Casa de Misericórdia de 
Vitória – EMESCAM, Depto. Medicina Social da Universidade Federal do Espírito 
Santo-UFES, Vitória-ES. 
 
RESUMO: 
INTRODUÇÃO: O citomegalovírus atua como cofator para entrada do HIV nas 
células e na progressão da doença em crianças filhas de mães com HIV. Crianças 
coinfectadas pelo citomegalovírus/HIV possuem manifestações clínicas, virológicas 
e imunológicas mais severas. OBJETIVO: Avaliar o perfil clínico da coinfecção 
Citomegalovírus/HIV, em crianças com AIDS por transmissão vertical. MÉTODO: 
Estudo de série de casos com 20 casos de coinfecção citomegalovírus/HIV em 
crianças com AIDS, definidas de acordo com critérios estabelecidos pelo Ministério 
da Saúde, internados no SI-HEINSG, no período de 1993 a 2011. RESULTADOS: 
Do total de 179 crianças com AIDS, 20 (11,1%) apresentavam coinfecção CMV/HIV. 
A maioria das mães não fez profilaxia para o HIV e 17 (85%) amamentaram. Entre 
as 20 crianças coinfectadas, 19 (95%) apresentaram anemia, 11 (61%) leucopenia e 
12 (60%) plaquetopenia. As complicações mais frequentes foram: 16 (80%) casos 
de pneumonite grave, 7 (35%) retardo do desenvolvimento neuropsicomotor, 5 
(25%) de hepatites por citomegalovírus/HIV, 5 (25%) de convulsões, 4 (20%) de 
desnutrição grave, 4 (20%) com alterações na ultrassonografia transfontanela, 4 
(20%) de surdez, 3 (15%) de infecções do sistema nervoso pelo citomegalovírus, 3 
(15%) casos de alterações visuais, presença de outras coinfecções associadas em 2 
crianças (10%) e 2 (10%) casos de microcefalia. Duas (10%) crianças foram a óbito. 
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Em relação ao perfil imunológico, a maioria das crianças era categoria clínica e 
imunológica grave de AIDS Pediátrico. CONCLUSÃO: Os dados demonstram que 
crianças coinfectadas citomegalovírus/HIV têm maior chance de progressão da 
doença que aquelas somente infectadas pelo HIV. Deve-se sempre pesquisar a 
infecção pelo citomegalovírus em crianças filhas de mães HIV positivo para tomada 
precoce de condutas. 
 
Palavras Chave: Coinfecção; CMV/HIV; Infecções oportunistas; Criança; AIDS. 
 
Apresentação Oral no 17º Congresso Brasileiro de Infectologia Pediátrica, Rio de 
Janeiro-RJ, outubro de 2012.  
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CRITÉRIO CDC ADAPTADO 
Evidência laboratorial da infecção pelo HIV em crianças para fins de vigilância 
epidemiológica 
+ 
Evidência de imunodeficiência: Diagnóstico de pelo menos duas (2) doenças indicativas de 
AIDS de caráter leve 
e/ou 
Diagnóstico de pelo menos uma (1) doença indicativa de AIDS de caráter moderado ou 
grave 
e/ou 
Contagem de linfócitos T CD4+ menor do que o esperado para idade atual 
OU 
CRITÉRIO EXEPCIONAL ÓBITO 
Menção a AIDS/SIDA (ou termos equivalentes) em algum dos campos da Declaração de 
óbito (DO) 
+ 
Investigação epidemiológica inconclusiva 
 
ou 
 
Menção a infecção pelo HIV (ou termos equivalentes) em algum dos campos da DO além 
de doença (s) associada (s) à infecção pelo HIV 
+ 
Investigação epidemiológica inconclusiva 
 
 
 
 
 
 
 
 
ANEXO VII - CRITÉRIOS DE DEFINIÇÃO DE AIDS EM MENORES DE 13 ANOS 
DE IDADE. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fonte: Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Vigilância em Saúde. Programa Nacional de 
DST e Aids. Critérios de definição de casos de AIDS em adultos e crianças. Brasília: Ministério 
da Saúde, 56p. il. – (Série Manuais n. 60:30-33), 2003. 2ª edição. Referência: n. 38 
 
Notas explicativas: 
Evidência laboratorial da infecção pelo HIV em crianças, para fins epidemiológicos. 
Para os menores de 18 m es de idade, expostos ao HIV por transmissão vertical, 
considera-se criança infectada aquela em que haja a presença de RNA ou DNA viral 
detectável acima de 5.000 cópias/ml em duas amostras (testes de carga viral), 
obtidas em momentos diferentes (conforme fluxograma do consenso sobre terapia 
antirretroviral para criança vigência). 
Crianças com 18 meses ou mais, expostas ao HIV por transmissão vertical para fins 
de vigilância epidemiológica, serão consideradas infectadas pelo HIV quando uma 
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amostra de soro for reativa em um teste de triagem ou um confirmatório para 
pesquisa de anticorpos anti-HIV ou dois testes rápidos. 
Crianças de qualquer idade, cuja exposição ao HIV tenha ocorrido por outra forma 
de transmissão que não a vertical para fins de vigilância epidemiológica, serão 
consideradas infectadas pelo HIV quando uma amostra de soro for reativa em um 
teste de triagem ou um confirmatório para pesquisa de anticorpos anti-HIV ou dois 
testes rápidos. 
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ANEXO VIII - ALGORITMO PARA UTILIZAÇÃO DE TESTES PARA 
QUANTIFICAÇÃO DE RNA VIRAL – CARGA VIRAL EM CRIANÇAS ENTRE 1 E 
18 MESES 
 
Situação 1: CV detectável no 1º teste 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fonte: Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Vigilância em Saúde. Departamento de DST, 
Aids e Hepatites Virais. Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas para Manejo da Infecção 
Pelo HIV em Crianças e Adolescentes. Ministério da Saúde, Secretaria de Vigilância em Saúde, 
Departamento de DST, Aids e Hepatites Virais. – Brasília: 2014. Referência n. 39.  
  
Criança que chega ao 
atendimento com idade entre 1 
e 18 meses (1º teste) 
Detectável 1 
Repetir o teste com 
nova amostra2 (2º teste) 
Criança 
infectada 
Repetir após 4 meses 
de idade (3º teste) 
Detectável 1 Abaixo do limite de 
detecção 3 
Detectável 1 
Criança 
infectada 
Abaixo do limite de 
detecção 3 
Criança não infectada 
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ANEXO VIII (Continuação) 
 
Algoritmo para utilização de testes para quantificação de RNA viral – carga viral em 
crianças entre 1 e 18 meses  
Situação 2: CV abaixo do limite de detecção no 1º teste 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fonte: Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Vigilância em Saúde. Departamento de DST, 
Aids e Hepatites Virais. Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas para Manejo da Infecção 
Pelo HIV em Crianças e Adolescentes. Ministério da Saúde, Secretaria de Vigilância em Saúde, 
Departamento de DST, Aids e Hepatites Virais. – Brasília : 2014. Referência n. 39 
 
Detectável 1 Abaixo do limite de detecção 3 
Detectável 1 
Criança 
infectada 
Abaixo do limite de detecção 3 
Criança não infectada 
Criança que chega ao 
atendimento com idade entre 1 
e 18 meses (1º teste) 
Abaixo do limite de detecção 3 
Repetir após 4 meses 
de idade (2º teste) 
Repetir o teste com nova 
amostra2 (3º teste) 
imediatamente 
Criança não infectada 
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Notas: 
1. Este algoritmo foi elaborado para o uso de testes de quantificação do RNA viral 
plasmático - carga viral. Valores até 5.000 cópias/ml sugerem resultados falso-
positivos e devem ser cuidadosamente analisados dentro do contexto clínico, 
demandando nova determinação assim que possível. 
2. Para garantir a qualidade dos procedimentos e considerando a possibilidade de 
contaminação e/ou troca de amostra, bem como a necessidade de confirmação do 
resultado obtido, recomenda-se a coleta de nova amostra e a priorização da 
repetição do teste no menor espaço de tempo possível. 
3. Recomenda-se realizar a sorologia anti-HIV nas crianças com mais de 12 meses 
para documentar a sororeversão. 
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ANEXO IX - FLUXOGRAMA PARA DIAGNÓSTICO LABORATORIAL DA 
INFECÇÃO PELO HIV EM INDIVÍDUOS COM IDADE ACIMA 18 MESES 
 
Fluxograma 1: Dois testes rápidos (TR1 e TR2) realizados em sequência com 
amostras de sangue.  
TR1+TR2: sequencial. TR-1 e TR-2 de fabricantes diferentes. 
Fonte: Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Vigilância em Saúde. Departamento de DST, 
Aids e Hepatites Virais. Manual Técnico Para o Diagnóstico da Infecção Pelo HIV. Brasília, 
dezembro de 2013. Referência n. 65. 
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ANEXO IX (Continuação) 
 
Fluxograma 2:Triagem com Imunoensaio de 4ª Geração e Teste Molecular como 
Teste Confirmatório. 
Fluxograma para o diagnóstico mais precoce da infecção pelo HIV  
 
Fonte: Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Vigilância em Saúde. Departamento de DST, 
Aids e Hepatites Virais. Manual Técnico Para o Diagnóstico da Infecção Pelo HIV. Brasília, 
dezembro de 2013. Referência n. 65.  
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ANEXO X - CATEGORIAS CLÍNICAS DE CLASSIFICAÇÃO DA INFECÇÃO PELO 
HIV EM MENORES DE 13 ANOS 
 
Categoria N - Assintomáticas: 
 Ausência de sinais e/ou sintomas; ou com apenas uma das condições da 
categoria A. 
 
Categoria A - Sinais e/ou sintomas leves: 
Presença de 2 ou mais das condições abaixo, porém sem nenhuma das condições 
das categorias B e C: 
 linfadenopatia (>0,5 cm em mais de 2 cadeias diferentes);  
 hepatomegalia;  
 esplenomegalia;  
 parotidite; e  
 infecções persistentes ou recorrentes de vias aéreas superiores (otite média ou 
sinusite).  
 
Categoria B - Sinais e/ou sintomas moderados: 
 anemias (Hb < 8g/dl), neutropenia (<1.000/mm3) ou trombocitopenia (<100.000 / 
mm3) por mais de 30 dias;  
 meningite bacteriana, pneumonia ou sepse;  
 candidíase oral persistindo por mais de 2 meses;  
 miocardiopatia;  
 infecção por Citomegalovírus (CMV) antes de 1 mês de vida;  
 diarréia recorrente ou crônica;  
 hepatite;  
 estomatite pelo vírus Herpes simplex (HSV), recorrente (mais que 2 
episódios/ano);  
 pneumonite ou esofagite por HSV, com início antes de 1 mês de vida;  
 herpes zoster, com 2 episódios ou mais de um dermátomo;  
 pneumonia intersticial linfocítica (LIP);  
 nefropatia;  
 nocardiose;  
 febre persistente (> 1 mês);  
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 toxoplasmose antes de 1 mês de vida; e  
 varicela disseminada ou complicada.  
 
Categoria C - Sinais e/ou sintomas graves. Crianças com quaisquer das condições 
listadas abaixo, com exceção de LIP:  
 infecções bacterianas graves, múltiplas ou recorrentes (confirmadas por cultura, 
2 episódios em intervalo de 1 ano): septicemia, pneumonia, meningite, infecções 
osteo-articulares, abscessos de órgãos internos;  
 candidíase esofágica ou pulmonar;  
 coccidioidomicose disseminada;  
 criptococose extra-pulmonar;  
 criptosporidíase ou isosporíase com diarréia (> 1 mês);  
 CMV em locais além do fígado, baço ou linfonodos, a partir de 1 mês de vida;  
 encefalopatia pelo HIV (achados que persistem por mais de 2 meses), em razão 
de  
 déficit do desenvolvimento neuropsicomotor, 
 evidência de déficit do crescimento cerebral ou microcefalia adquirida identificada 
por medidas de perímetro específico ou atrofia cortical mantida em tomografia 
computadorizada ou ressonância magnética sucessiva de crânio, e 
 déficit motor simétrico com 2 ou mais dos seguintes achados: paresias, reflexos 
patológicos ataxia e outros;  
 infecção por HSV, úlceras mucocutâneas com duração maior que 1 mês ou 
pneumonite ou esofagite (crianças >1 mês de vida);  
 histoplasmose disseminada;  
 Mycobacterium tuberculosis disseminada ou extrapulmonar;  
 Mycobacterium ou outras espécies disseminadas;  
 Mycobacterium avium ou M. kansaii disseminados;  
 pneumonia por Pneumocystis jirovecii;  
 salmonelose disseminada recorrente;  
 toxoplasmose cerebral com início após 1º mês de vida;  
 síndrome da caquexia, manifestada em  
 perda de peso >10% do peso anterior, ou 
 queda de dois ou mais percentis nas tabelas de peso para a idade, ou 
 peso abaixo do percentil 5, em duas medidas sucessivas, e 
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 diarréia crônica (duração maior que 30 dias), ou 
 febre por 30 dias ou mais, documentada; 
 leucoencefalopatia multifocal progressiva;  
 sarcoma de Kaposi; e  
 linfoma primário do cérebro e outros linfomas.  
 
Fonte: Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Vigilância em Saúde. Programa Nacional de 
DST e Aids. Critérios de definição de casos de AIDS em adultos e crianças. Brasília: Ministério 
da Saúde, 56p. il. – (Série Manuais n. 60:30-33), 2003. 2ª edição. Referência n.38 
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ANEXO XI - PARÂMETROS CLÍNICOS, IMUNOLÓGICOS E VIROLÓGICOS PARA 
INÍCIO DA TERAPIA ANTIRRETROVIRAL EM CRIANÇAS, POR FAIXA ETÁRIA 
 
Diante do elevado risco de progressão rápida para doença em um subgrupo de 
lactentes assintomáticos e sem imunodepressão e da evidência da eficácia do 
tratamento precoce nesta faixa etária, recomenda-se iniciar a TARV em todos os 
menores de 12 meses, independente de sintomatologia clínica, classificação 
imunológica ou carga viral (1b, A). 
 
Em crianças entre 1 e 4 anos, recomenda-se iniciar a TARV nas seguintes 
situações: 
• Pacientes sintomáticos, classificados nas categorias B (exceto aqueles com um 
único episódio de pneumonia bacteriana) ou C do CDC OU 
• Paciente com percentual de LT-CD4+ <25% OU 
• Pacientes com carga viral ≥ 100.000 cps/ml. 
 
Nos pacientes acima de 5 anos, o tratamento ARV está indicado nas seguintes 
situações: 
• Pacientes sintomáticos, classificados nas categorias B (exceto aqueles com um 
único episódio de pneumonia bacteriana) ou C do CDC OU 
• Pacientes com contagem de LT-CD4+ <500 células/mm3 OU 
• Pacientes com carga viral ≥100.000 cps/ml. 
 
Fonte: Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Vigilância em Saúde. Departamento de DST, 
Aids e Hepatites Virais. Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas para Manejo da Infecção 
Pelo HIV em Crianças e Adolescentes. Ministério da Saúde, Secretaria de Vigilância em Saúde, 
Departamento de DST, Aids e Hepatites Virais. – Brasília : 2014. Referência n. 39. 
  
176 
 
ANEXO XII - CATEGORIAS IMUNOLÓGICAS DE CLASSIFICAÇÃO DA 
INFECÇÃO PELO HIV EM CRIANÇAS E ADOLESCENTES MENORES DE 13 
ANOS  
 
 
 
Fonte: Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Vigilância em Saúde. Departamento de DST, 
Aids e Hepatites Virais. Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas para Manejo da Infecção 
Pelo HIV em Crianças e Adolescentes. Ministério da Saúde, Secretaria de Vigilância em Saúde, 
Departamento de DST, Aids e Hepatites Virais. – Brasília : 2014. Referência n. 39 
 
